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1.INTRODUCCION

1.1. Medi e_cont r ione a

revigién del problema:

Al trabajar con medios de contraste en radiologfa, surgen preguntas
inherentes, siendc 1la primera ¢Qué tan segurc es el medieo? E
inmediatamente y en relacidén con esta, surge otra pregunta que ha side
el foco de atencién en las ultimas décadas. ¢Hay diferencias entre los
diversos medics de contraste?.

Los medios de contraste de alta osmolaridad, utilizados en las pasadas
tres décadas, aunque con efectos adversos, presentaban mortalidad ¥
efectos adversos serios de manera infrecuente. Pese a que los nuevos
medics probaron provocar menos efectos desagradables, menos alteraciones
hemodinamicas y en general tener menor toxicidad que los medios de alta
osmolaridad (1,2}, estos medios de baja osmolaridad, son muchos més caros
que leos medios convencicnales y atn no se ha establecido de manera
probatoria cual de las reacciones adversas se modifican al utilizar
contrastes de baja osmolaridad. En una era en la gue la cantidad de
dinerc disponible para los sistemas de salud se encuentra limitada v
cuandc el acceso a costosas tecnologias captura el interés tante del
medico como del paciente, se hace imperative considerar el costo
beneficio de los avances médicos y debe establecerse claramente muchos de
los interrogantes gque conciernen a los medios de contraste.

Las &reas que en la actualidad permanecen en el rezago son, primero, los
tipos de reacciones que suceden y sus eticlogias. Segundo, dificil e
importante de establecer, la frecuencia de reacciones segin categorias. Y
finalmente definir la diferencia entre los medios de contraste en 1lasg
diferentes &reas que establezcan el uso y ayuden en un future a
desarrollar nuevos medios de contraste mis seguros.

Los problemas al hablar de medios de contraste a nivel del espacio
subaracnoidec, se antojan mas complejos. De los medics de contraste no
iénicos autorizados para la utilizacién en el espacio subaracnoideq, el
de primera generacién la metrizamida ha desaparecido del mercado vy los
medios de contraste hidrosolubles no idnicos muestran claras ventajas
sobre los medios oleosos utilizados en el pasado. M&s aiin, la metrizamida
presentaba mayor incidencia de efectos secundarios por su interaccidn con
el metabolismo glicidico en el espacio subaracnoideo gue las subsecuentes
formulaciones no idnicas como el ichexol y el iopamidol.(3) Estudios
posteriores, aungque pequefios, sugieren que hay menos efectos secundarios
con el iohexol gue con el iopamidol aungue los efectos adversos suceden
en ambos.

Hoy en dia, el usc de medios de contraste no iénicos en el espacio
subaracncideo se considera tan segura gque, con la cooperacién de los
familiares y las facilidades de readmisién en los hospitales, hacen de 1la
mielografia un procedimiento ambulatorio. (4,5)

En  rescnancia magnética existen muchos parimetros que directa o
indirectamente afectan el contraste de 1la imagen, en principio, el
contraste especifico de cada tejido estd determinado por las
diferencias en los parametros de relajacién tanto longitudinal como
transversal, la densidad proténica y el movimiento, tanto macroscdpico
como microscépice de los diferentes tejidos. La contribucién de cada uno



de estos pardmetros esta determinada por la eleccién de la secuencia de
pulso y los parametros con relacién a la imagen (Tiempo de eco, Tiempo de
repeticién, tiempo de inversién y Angulo de giro). En ocasiones y debido
a las caracteristicas de la patologia estudiada no se puede obtener un
contraste adecuado entre los diferentes tejidos y necesitamos de wun
medic que aumente la sensibilidad y la especificidad en el espacio en el
que n10os encontramos.

1.1.1 Agentes de contraste paramagnéticos:

La idea de disminuir los tiempos de relajacién del agua y los protones
afladiende licnes paramagnéticos es tan vieida como la idea original que
lleve al descubrimiento de Ja resonancia magnética en 1946 por Eloch V4
colaboradores, revelando que el tiempo de relajacidén nuclear del agua T1,
pudiera aumentarse afiadiendo iones paramagnéticos como es el nitrato
férrico (6).

Muchos de los lantdnidos y los metales de transicidén son paramagnéticos
debido a electrones no pareados en sus 6rbitas externas, 1la presencia de
estos electrones no apareados les otorga momentos magnéticos alargados y
cuando 8¢ les disuelve en un fluido, los iones paramagnéticos actian como
reforzadores de los tiempos de relajacién hacia los protones cercancs
debido a que sus movimientos aleatorios inducen cambios en el campo
magnético vecino. 3

De manera que en presencia de estos contrastes, los tiempos de relajacidn
tante para Tl como para T2, disminuyen. A bajas concentraciones predomina
la disminucién en el ‘Tl de mode que las imdgenes contrastadas se
obtendrén en tiempos de relajacién longitudinal o T1.

Lo gue hace del Gadolinie (Gd3+), un lant&nido eficiente en la
disminucién de los tiempos de relajacién proténica, es que contiene
siete electrones no apareados en su Ultima é6rbita, esta cantidad de
electrones no apareados se combina con la relativamente relajacién larga
de spin que posee y un momento magnético efectivo largo.

1.1.2. Quelatos de Gadolineo:

A pesar de las capacidades del Gd in vitro, el metal no es ftil para
ucilizarlo comc agente de contraste en su forma iénica libre. Debido a
que el ion Gd 3+ in vivo tiende a formar sales que se depesitan a nivel
hepdtico. Adem&s dichas sales tienen momentos de relajacién muy pobres y
su toxicidad es relativamente alta, con una dosis letal de 0.3 - 0.5
mmol/kg cuando es administrado a ratas come clorhidrato de gadelineo o©
GdEDTA (7).

La manera mis apropiada de utilizacién del Gd es unir el metal a una
molécula transportadora que posea una gran afinidad per este. Esto no
solo reducira 1la elevada toxicidad del gadolineo sino que también
alterard& las propiedades farmacocinéticas del metal, incrementando sus
propiedades como agente de ‘contraste. Las moléculas gue se utilizan para
este propésito se denominan ligandos, de la palabra latina ligare que
significa unir o fijar. Los ligandos tienen tendencia natural a unirse a
metales, pudiéndonoslos imaginar de manera gréfica como una ostra con su
perla, siendo el equivalente de la perla la molécula de gadolineo. Esta
molécula resultante se denomina guelato, del griego Chéle gue significa
garra-pinza.



Cuando el Gd este quelado con DTPA-BMA da como resultado el quelato no
iénico GADTPA-BMA (Gadodiamida) (Figura 1) con una toxicidad aguda muy
baja. {8)

GdDTPA-BMA GdDTPA
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(Figura 1)
1.1.3. Agentes Idnices contra No idnicos:

La primera generacién de agentes de contraste de resonancia magnética
aprobados para wuso clinico en los estados unidos, eran quelatos
electronegativos en condiciones fisioldgicas. En solucién estos quelatos
se discciaban y la presencia de caticones aumentaba su osmolaridad.

Con la gadodiamida, primera generacién de agentes de contraste
paramagnético ne iénice, dos de los grupos carboxilicos de la molécula
de DTPA se sustituyen por grupes Aminos, dando como resultade un quelato,
GADTPA-BMA {Gadolineo (I1I}Acido DietilenTriaminoPentacético Bis
MetilAmina), no idnico ya que las tres cargas positivas de 16n gadolineo
estan balanceadas con el ligando(-3), was aln, este quelatc no se disocia
en solucién por lo que la cuenta idnica permanece constante(9).

Aunque la relaxitividad molar de la gadodiamida es comparable con la de
otros agentes idnicos existentes, su naturaleza no idnica reduce de
manera significativa el nlmero de particulas en solucién y este hace gue
se reduzca la osmolaridad de este agente de contraste. Come resultade, 1la
gadodiamida, produce alteraciones minimas en el balance osmolar del
plasma.

La toxicidad aguda de un compuesto viene determinada por la combinacidn
de sus propiedades, incluyendo la carga osmética que ese compuesto ejerce
sobre el sistema cardiovascular y pulmonar, y por los efectos inherentes
de ese compuesto en un organismo vivo (Quimictoxicidad) .

Miltiples estudios han definido que la csmolaridad es uno de los factores
determinantes en la tolerancia de los medios de contraste yodados que se
utilizan en los examenes de radioleogia convenciocnal (10-12).

En la actualidad el wvolumen de medios de contraste utilizadcs en
Resonancia Magnética es con muche menor al volumen de los medios de
contraste que son utilizados en radiclogia convencional y hasta el
momento los medios de contraste idénicos han probado ser seguros en su uso
clinice. No obstante, los estudios preclinicos mostraron efectos
significativos por la osmolaridad, en el sistema cardiovascular tras ia
administracién de contrastes iénicos ain con dosis clinicas de 0.1
mmol/Kg. Mas aln el grade de efectos hemodindmicos aumenta con el aumento
de dosis (13).



La gadodiamida tiene aproximadamente el 40% de osmolaridad del contraste
iénico gadopentato dimeglumidico (789 mosm/K contra 1940 mOsm/Kg.). (19Q)

1.1.4. Quimiotoxicidad

La guimictoxicidad es un términe utilizado para describir los efectos
téxicos no relacicnados con la osmolaridad de una sustancia; en otras
palabras, la toxicidad inherente a una substancia gque puede alterar la
estructura o funcidn de un sistema bioldgico. S5e han podido constatar
diferencias significativas en la toxicidad de dosis (nicas Yy en la
maycria de agentes de «contraste en RM se han encontrado efectos
farmacocinéticos, atGn con la misma osmolaridad. Esto implica que la
gquimictoxicidad es un determinante importante en la tolerancia de un
medio de contraste.

El ingrediente activo de la sustancia estudiada, la Gadodiamida, con
estructura abierta, tiene una elevada tolerancia aguda comparada a ‘los
agentes no idnicos macrociclicos con similar osmolaridad (14). Alguncs
investigadores ban indicado que la tolerancia aguda de los quelatos
macrociclicos, es debida a por la baja tolerancia neural de estos (15).
Hasta la fecha la gadodiamida es el tdnice agente de contraste no idénico
lineal en el mercado.
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Figura 2
1.1.5. Estabilidad del quelato en vivo e in vitro:

En un guelatec, el idén metdlico se encuentra unide al ligando por una
reaccidén quimica reversible. Neo obstante, los componentes se encuentran
unidos por fuertes lazos electrostaticos. En una sclucidén in vitro, el
balance entre el gadolineo disociado ¥y el ligando por un lado y el
quelato intacto por el otro se expresa por la constante de estabilidad
termodindmica, K term, la constante de estabilidad termodindmica de la
gadodiamida es de 10 16.9, lo que significa que en agua pura la relacién
entre la concentracién del gquelato intacto Y sus componentes es de 10
16.9: 1,

Sin embargo, en el cuerpo, hay otros metales que pudieran desplazar al
gadelineo en el quelato. Los mis importantes en el liquido cefaloraguideo
son el Zn2+, el ion férrico Fe2+, el cobre Cu2+ y el CaZ+.



El zine, juega un papel esencial en la sintesis de proteinas, la
estabilizacidn de membranas biclégicas, la replicacién y la reparacién
del ADN y la funcién enzimatica (16), Cerca de 70 enzimas requieren de 1la
presencia de zinc para su participacién en procesos metabdlicos vy el zinc
juega un papel importante en la funcidén neuronal.

La extensién con la que ocurren cambios entre estos metales depende de
que tan selectivo es un determinadeo ligande para cierto tipo de metal Y
que tan fécil efectda el proceso de intercambio. La selectividad expresa
la relativa estabilidad de wun 1ligando dado para diferentes iones
metalicos. .

El DTPA-BMA, que es el ligando que se encuentra en la gadodiamida, tiene
una alta selectividad para el gadolineo sobre otros metales en el cuerpo,
especialmente con el zinc y estc es importante porque muchos ligandos
tienen una estabilidad relativamente elevada con este metal. M&s atn, el
zine se encuentra presente en el liquideo cefalorraguidec en
concentraciones que pueden desplazar una cantidad significativa de
gadolineo. $in embargo existe una gran wvariabilidad de la selectividad
por el gadolineo sobre el zinc para diferentes ligandos mostrando el
DTPA-BMA la mayor selectividad por el gadolineo que por el Zinc (17).

Una descripcidén cuantitativa de la estabilidad in vivo de un quelato
puede establecerse por la constante de selectividad Ksel. La constante de
selectividad expresa la afinidad del ién gadolineo hacia un ligando en
presencia de otros iones metdlicos endbgencs como son' el Zn, Ca o Cu a Ph
vy concentraciones fisioldgicas.

La constante de selectividad Ksel para algunos quelatos ha sido
calculada. Tabla (1}

Quelato LogKtherm Log Kasel LD50 (mmol/Kg) |
GdDTPA - BMA 16.859 .0414 -. 8
Na2 (GdDTPA) 22.467 .045 .6
NMG (GAEDTA) 17.274 .230 .3

Tabla 1 Estabilidad termodindmica y-constantes de selectividad para
quelatos de gadolinec y dosis letal en ratones. (17)

Para estas constantes de selectividad y las dosis medias letales, se han
encontrado adecuadas correlacicnes mientras que para ias dosis letales
medias y la constante de.estabilidad termodindmica no se ha encontrado
correlacidn. .

Ce todo esto se deduce que la selectividad refleja de manera adecuada la
Situacién in vivo. La elevada constante de selectividad de la gadodiamida
ha sido confirmada en estudios farmacocinéticos meostrando una excelente
estabjlidad in vivo.

La elevada selectividad y la baja guimiotoxicidad del GADTPA-BMA se
refleja en la elevada tolérancia aguda de este gquelato, aumentandoc esta
tolerancia aguda al afiadir al quelato cantidades de calcio que lo
convierten en Na(CaDTPA-BMA) disminuyendo la dosis letal media a la mitad
s$i se compara con el quelato nativo GADTPA-BMA (17). El afiadir Calcioc a
la formulacidén condicicna que los metales endégencs desplacen a los que
menos afinidad presenta, en este caso el 2inc, desplazara al calcio
frente al gadolineo. Por esta razén afladir pequefias cantidades de Na+
afecta de manera favorable al equilibrio entre el gadelinio libre v el

i2



guelato. intacto, y por tanto disminuyen la liberacidén del gadolinec desde
el guelato.

1.1.6. Gadolinec en el espacio subaracrnoideo.

Hasta la fecha el uso de Gadolineo en el espacio subaracnoideo, sclc se
ha efectuado en estudios pilotosa controlados, Se estudid en 16 cerdos la
tolerancia neural y el reforzamiento de dos medios de contraste
paramagnético en el espacic subaracnoideo, gadodiamida (gadelinium [Gd]-
DTPA-BMA)}, y el gadopentetato dimeglumidice (GA-DTPA). Inyectando 10 ml
Gd-DTPA-BMA o© Gd-DTPA con concentracicnes de Gd gue variaban de 500
mmol/L a 0.625 mmol/L no observandose efectos somatomotores en las
punciones lumbares, donde las concentraciones de Gd que se administraron
fueron de ©.625 mmol/1.

El estudic obtuve adecuada opacificacién del espacio subaracncideo sin
que se modificara la sefial en relacién con las concentracicnes.
Con¢luyendo que tante el Gd-DTPA-BMA como el Gd-DTPA son medios de
contraste de usce seguro a este nivel (18).

Sin embarge, su uso conktinua siendo controversial y los estudios en su
mayorfa pilotos se limitan a diagnSstico de fistulas de liquido
cefalorraquideo y patoleogia lumbar (18-24).

1.2, Neurocipticercosis

La cisticercosis ocurre como consecuencia de la infeccién por €1 estadic
larvario de la Taenia solium, la cual se produce cuando el hombre se
convierte, en forma accidental, en el huésped intermediaric de dicho
cestodo. [25] El pardsito tiene una predisposicién particular por afectar
el sistema nervioso, condicionando una enfermedad pleomérfica denominada
neurocisticercosis. [26-28) A continuacién revisaremos los aspectos mas
importantes de la neurocisticercosis, con especial aktencién a los avances
recientes en diagnéstico y tratamiento.

1.2.1. -Epidemiologia

La neurocisticercosis es la enfermedad parasitaria més frecuente del
sistema nervicso central, representando una patologia neurolégica comin,
asi como un serio problema de salud piblica en diferentes paises de
América Latina, Africa y Asia. [29-36] Por otra parte, el aumento
reciente en el turismo, los grandes movimientos de refugiados vy 1la
inmigracién - masiva de individuos provenientes de &reas endémicas, ha
condicionado un aumento en la frecuencia de la neurocisticercosis:en
paises desarrollados, donde esta entidad era considerada una rareza en
las dltimas décadas. [37-41] La prevalencia . exacta de la
neurocisticercosis es wmuy dificil de determinar en vista de 1la
inespecificidad de sus manifestaciones clinicas y de la falta de una
prueba completamente confiable y segura, que pueda ser utilizada en
estudios epidemiolbfgicos a gran escala.

A finales del siglce pasado, la cisticercosis era prevalente en varios
paises Europeos; sin embargo, mejoras en los sistemas de salud piblica
predujeron una reduccién considerable en su prevalencia [42). Luego de la
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segunda guerra mundial, debide al regreso masive de tropas, se notd un
incremento transitoric en la prevalencia de la cisticercosis en Alemania
y Francia. De igual manera, el regreso de soldados provenientes de la
India condiciond un incremento en el nimero de casos de cisticercosis en
Inglaterra [43-44]. Nuevamente, la implementacién de medidas sanitarias
redujo dicha prevalencia y en la actualidad, la cisticercosis es rara en
dichas nacicnes [45-47}. Por el contrario, esta entidad continida endémica
en ciertos paises de Europa del este [48-49], asi como en Espafia [50] v
Portugal [51].

La cisticercosis era una enfermedad rara en Los Estados Unidos de
Amé&rica, con menos de 150 c¢asos reportados hasta 1972. En la dltima
década, la entrada masiva de inmigrantes provenientes de Mmérica Latina
ha condicionado un incremente importante de casos en dicho pafs,
especialmeﬁte en los estados del sudoeste, incluyendo Texas y California

[3%-41]. Por octra  parte, también se han reportado casos de
neurocisticercosis en ciudadanos estadounidenses que nunca han estado en
&reas endémicas [52-54]; en Ia mayoria de esos casos la Ffuente ge

infeccibén ha sido un contactc portador asintomitico de T. solium [53,54].

En Africa y Asia, la naturaleza endémica de la taeniosis/cisticercosis se
encuentra directamente relacionada con la tendencia religicsa y 1los
habitos alimenticios de sus habitantes. Debido a que el Cordn prohibe el
consumc de carne de cerdo, estas enfermedades son practicamente
inexistentes entre los Musulmanes. Por el contraric, la taeniosis ¥y la
cisticercosis son endémicas en paises de Africa central, en la India y en
el sudeste de Asia, donde la carne de cerdo es consumida sin control
higiénico adecuadc. [33-36,55-59]

De igual manera, la cisticercosis es endémica en varios paises de América
Latina. En México, estudios de autopsia han demostrado que el 2,5% al
3,6% de la poblacidén tiene neurocisticercosis. Las frecuencias de
infecciones con T. solium informadas en México provienen de dos fuentes:
la primera de ellas se refiere a las publicaciones cientificas, donde las
frecuencias varfan de 0.2 a 3.4%. La segunda fuente proviene de las
estadisticas oficiales, donde, de 1586 a 1990, se notificaron alrededor
de 13000 casos anuales. A partir de 1991 la notificacién ha sido menor,
pues se reportaron alrededor de 8000 casos anuales de Taenia sp.

Las estadisticas oficiales informan que las frecuencias més altas para
Taenia sp. se presentan en el grupo de 5 a 14 afios (35.3%), seguido per
el de 1 a 4 afios de edad, sin diferencias significativas por sexo; En
cambio, los estudios epidemiolégicos informan que el parasito adulto se
presenta en todas las edades Y que alcanza su pico en grupos de 16 a 45
a-os (edad econdmicamente productiva}; asimismo, que las personas de sexc
femenine scon las que mds frecuentemente presentan este parisito. Las
diferencias encontradas se deben a gue en las estadisticas oficiales solo
se refleja la demanda de servicios de salud, y en 1los estudios
epidemiolégicos se obtienen datos representativos del sexoc y de todos los
grupos de edad.

En los estudios hospitalarios, México informé frecuencias de hasta 8.6 x
100 hospitalizados, y en las series de necropsias, de hasta 2453 por
100000 habitantes, y se seflala que hasta 43.2% de los casos eran
asintomiticos, y B80% fueron haliazgo de autopsia. Actualmente las
estadisticas oficiales informan un promedio anuval de 500 casos de
cisticercosis, con una tasa nacional cruda de 0.6 por 100 000 habitantes.
[60,61] La enfermedad es més prevalente en la ‘zona geogr&fica denominada
"El Bajio", lugar donde existen grandes ranchos de ganade porcino que



alternan con extensas plantaciones de frutas y vegetales. [62] Por otra
parte, diversos estudios revelan gque 1la neurocisticercosis es causa
importante de admigiones hospitalarias - vy de procedimientos
neurcquirirgicos en México [29,63,64). La cisticercosis también es
endémica en Sudamérica, principalmente en Brasil [65,66], Colombia {32],
Ecuador [30] y Perd [31,67]; en dichos paises, la neurocisticercosis es
causa importante de epilepsia de inicio tardio. [68,70] Al igual que en
Asia y Africa, la endemia de la taeniosis/cisticercosis en América Latina
se debe a las pobres condiciones socioeconémicas de la mayoria de sus
habitantes, asf como al desconocimiento de la naturaleza de esta
enfermedad y de su forma de adquisicién [71}.

La identificacién y wmedicién de los factores de riesgo han mostrado
importantes hallazgos; de acuerdc con ello una persona portadora de T.
solium es el principal riesgo para que sus convivientes presenten
neurocisticercosis, ya que existe un agrupamiento de humanos y cerdos
seropositivos a cisticercosis con 1los individuos portadores. Se. ha
demostrado que las pruebas inmunodiagnésticas en suero no detectan
enfermedad sino exposicién al pardsito, por lo que su utilidad en
estudios epidemioclégicos es trascendental para detectar los focoz de
transmisién en donde se pueden aplicar las medidas de prevencidn vy
control.

Las condiciones sociales, econdmicas y culturales estin intrinsecamente
vinculadas con esta =zoonosis, ¥a gue en cada uno de los momentos del
ciclo de vida del pardsito existen actividades humanas involucradas en su
reproduccién. En primer lugar, puesto gque la teniosis es una enfermedad
exclusiva del humanc, este es el linico responsable de la dispersién de
los huevos del pardsito; asi, 1la defecacién al aire libre y/o la
inadecuada eliminacién de excretas es la primera practica de riesgo. En
segunde lugar, una crianza de los c¢erdos gue tolere o promueva el
.centacto de estos c¢on el excremento humano permite la infeccidén del
cerdo. La falta de control sanitario de la carne de cerdo, su manejo y
los hibitos de alimentacién gque incluyen el consumo de esta carne en
forma poco cocida o cruda, también son précticas que contribuyen a la
infeccidén. La falta de higiene personal especialmente los hibitos
relacionados con el lavado de manos antes de comer y después de ir al
bafio, el consumo de agua sin hervir y de alimentos sin lavar, asi como su
exposicidn a agentes gque dispersan los huevos son practicas que
posibilitan la ingestién de estos por el humano. (72-85)

1.2.2. Etiopétogenia

Cicle biolégico de la Taenia solium:

La T. solium es una de las 30 especies de cestcdos que pueden invadir al
hombre. Dichas especies presentan ciclos biclégicos complejos que
requieren usualmente dos o mas huéspedes para poder completarse. En el
caso de la T. solium, los humanos son los Gnicos huéspedes definitivos,
mientras que tantc cerdos come humanos pueden actuar como huéspedes
intermediarios. )

La T. solium adulta esta compuesta por una cabeza {escélex) armada con
cuatro ventosas y una doble corona de ganchos, un cuello angosto y un
cuerpe eleongado gque consiste en varios cientos de proglétides
hermafroditas [86]. El pardsito adulto habita en el tubo digestive del
ser humano, donde se mantiene firmemente adherido a la pared intestinal
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mediante sus wventosas y ganchos. Cada dia, varios proglétides gravidos se
separan del extremo distal de 1la taenia y son expulsados con las heces.
Cada proglétide contiene miles de huevecillos que se liberan en el
ambiente y que pueden permanecer viables durante largo tiempo. En lugares
donde la eliminacién de excretas es inadecuada, los cerdos se alimentan
con heces humanas e ingieren log huevos de la T. solium. Una vez
ingeridos por el cerdo, los huevecillos pierden su cubierta y se liberan
las oncosferas (embricnes hexacantos), los que atraviesan la pared
intestinal y entran al flujo sanguineo desde donde son transportados a
los tejidos del cerdo, principalmente misculos estriados y cerebro. En
dichos tejides, las oncosferas evolucionan y se transforman en larvas
{cisticercos) [87]. Cuando el hombre ingiere carne de cerdo mal cocida y
contaminada con cisticercos, las larvas se evaginan en el intestino
delgado, el escolex se adhiere a la pared intestinal y el cuerpc del
parédsito comienza a crecer y a formar proglétides. [88]

Por otra parte, el hombre puede también convertirse en huésped
intermediario de la T. solium al ingerir sus huevecillos; ‘bajo estas
circunstancias, se desarrolla la cisticercosis humana. (89] El mecanismo
por el «cual los huevecillos entran al torrente sanguinec y son
distribuides a los tejidos del hombre es similar al descrito en los
cerdes. Las formas principales de contagio humano incluyen ingestidn de
comida contaminada con huevecillos de T. solium y contaminacidn ano-
mano-boca en individuos portadores de la T. sclium en su intestino, los
gque pueden auto-infectarse o infectar a otras personas, sobretodo a sus
contactos domésticos. La transmisién aérea de huevecillos de T. solium y
la regurgitacifn de proglétides desde el intestino delgade hacia el
estémage (auto-infeccién interna) no han side adecuadamente demostrado
como fuentes importantes de adquisicién de la enfermedad. Como ejemplos
anecddticos de contagio, se encuentran la transmisidén transplacentaria de
cisticercos [90) y la ingestién voluntaria de proglétides de T. solium
con propdsitos medicinales. [91]

Caracterfsticas de los cisticercos: Los cisticercos son vesiculas llenas
de liquido que contienen en su interior un escdlex invaginado. La pared
de la vesicula es una estructura membrancsa compuesta de tres capas,
cuticular o externa, celular o media y reticular o interna [89]. E]
escélex presenta una estructura similar a la de la T. solium adulta, can
una cabeza o rostelo que presenta ventosas y ganchos y un rudimento de
cuerpo, que incluye al canal espiral. Algunas de las proteinas de los
cisticercos tienen propiedades antigénicas y estimulan la produccién de
antigenos especificos. (92,93) Sin embarge, estos antigenos no tienen
mayor efecto en la proteccidén contra la enfermedad ya que los cisticerceos
desarrollan una serie de mecanismo evasores gue le permiten sobrevivir al
ataque inmunolégico del huésped [89,94]. Entre esos mecanismos destacan
el mimetismo molecular y la depresién de la inmunidad celular, la cual
puede condicionar una serie de complicaciones en enfermos con
cisticercosis.

En algunos cisticercos el escdlex no puede ser identificado. Estos
parasitos estsn formados por membranas adheridas entre si, las que tienen
a agruparse en racimos. [95] Dichos <cisticercos se localizan
principalmente en las cisternas de LCR en la base del créneo ¥y en ellos,
el esc6lex ha desaparecido como consecuencia de un proceso de
degeneracién hidrépica,. condicionado peor la entrada continua de LCR a la
vesicula (%6]. Es una practica frecuente denominar Cysticercus cellulosae
a aquellos parasitos gue tienen escdlex y Cysticercus racemosus a



aguellos que no lo tienen; sin embarge, dicha terminologfa es inadecuada
Y crea confusién ya gque se puede pensar que se trata de dos especies
distintas de taenia. [97] En la actualidad se prefiere la terminologia de
"forma celulosa" y *forma racemosa" de cisticercos, respectivamente. De
igual manera, dichos términos no deben ser escritos en itdlicas ya que
los cisticercos no son taxonémicamente independientes sino que
representan formas larvarias de un cestodo adulto.

El aspecto macroscopico de 1los cisticercos varfia dependiende de su
localizacidén en el neuroeje [90]. Los cisticercos parenquimatosos suelen
ser pequefios y se localizan de preferencia en la corteza cerebral y en
los ganglios bdsales debido a la gran vascularidad de estas Areas. Estos
quistes rara vez miden mis de 10 mm de didmetro ya que la presién que
ejerce el parénguima cerebral impide su crecimiento. Los cisticercos
subaracnoideos pueden ser pequefios si se localizan en la profundidad de
los surcos corticales o pueden alcanzar tamafios mayores de 5cm si estan a
nivel de las cisternas de LCR en la base del cranec. [$6] Los cisticercos
ventriculares pueden ser pequefios o grandes, usualmente son tnicos y se
localizan e preferencia en el IV ventriculo; estos parasitos pueden estar
adheridos a la capa ependimaria o encontrarse frotando libremente en las
cavidades wventriculares [90,98,98] . Los cisticercos espinales se
localizan en el espacio subaracnoideo o en el parénquima medular ¥ Ssu
aspecto macroscdpico es similar al de los guistes localizados en el
cerebro [99,100]. -

Estadios de involucién de los cisticercos:

Una wvez gque los cisticercos entran en el sistema nervioso, estos se
encuentran en un estado denominado vesicular, en el que los pardsitos son
viables y desencadenan cambios inflamatorios minimos en el tejide
cerebral adyacente. En algunos casos, los cisticercos permanecen durante
décadas en este estadio ya gque sus mecanismos evasores evitan que el
sistema inmune del huésped los destruya ([101]}. Sin embargo, en otros
casos los c¢isticercos entran, come resultado de un complejo atague
inmunolégico del huésped, en un procesc degenerativo que termina con la
muerte del pardsito. Los estadios por los que atraviesan los cisticercos
hasta su destruccidn comwprenden: estadioc coloidal, estadio granular vy
estadio calcificado [96]. Cada uno de estos estadios se caracteriza por
cambios especificos en el interior de los parasitos, por cambios en el
tejido cerebral vecino y, como veremos posteriormente, por alteraciones
especificas en los estudios de neuroimagen, lo cual permite su facil
reconocimiento. Es frecuente encontrar parasitos en diferentes egtadios
involutivos en el mismo paciente; sin embargo, no se sabe si esto se debe
a la presencia de infecciones recurrentes ¢ a una sola infeccién en 1la
que solamente algunos parésitos evaden la respuesta inmune mientras que
otros son atacados intensamente.

Cambios estructurales en el sistema nervioso:

El pleomorfismo clinico de la neurocisticercosis se debe, en gran parte,
a la multiplicidad de lesiones que se producen en el sistema nerviocso.
Hemos descrito la diversidad de localizacidn y aspecto de los cisticercos
en el neuroeje. Por otra parte, la reaccién inflamateria desencadena una
serie de cambios en el parénguima cerebral, el espacio subaracneoideo, las
cavidades ventriculares y la médula espinal [90,%6). Dicha reaccién
inflamatoria se encuentra constituida principalmente por linfocitos,
células plasmiticas y eosiné6filos, se asocia con diversos grades de edema



¥ gliosis reactiva y varia dependiende del grado de involucién de los
cisticercos.

Los cisticercos localizados en el espacio subaracnoideo desencadenan una
intensa reaccidn inflamatoria perilesicnal, con formacién de un denso
exudado compuesto por fibras coligenas, linfocitos, células gigantes
multinucleadas, eosinéfilos y membranas parasitarias hialinizadas. Esto
condiciona engrosamiente anormal de las leptomeninges de las cisternas
subaracnoideas basales, el cual puede extenderse desde la regidn
optoqguiasmitica hasta el agujero magno. Encotrandose atrapados en este
denso exudadc el guiasma Sptico, asi como los demds nervios craneales que
atraviesan el espac¢io subaracnoideo. [96,102] De igual manera, los
agujercs de Luschka y Magendie pueden ocluirse con el subsecuente
desarrollo de hidrocefalia {103]. Los vasos sanguineos gque forman el
poligono de Willis también se afectan por esta reaccién y las paredes de
las pequefias arterias son invadidas por células inflamatorias, lo cual
induce el desarrollo de endarteritis proliferativa con oclusidn de la luz
arterial. [304]

Los cisticercos ventriculares desencadenan una reaccidn inflamatoria
localizada si se encuentran adheridos a los plexos coroidecs o a la ‘pared
ventricular. En esos casos, las células ependimarias pretruyen hacia el
interior de las cavidades ventriculares y pueden bloquear la circulacidén
normal de LCR a nivel del acueducto de Silvio [105) o de los agujercs de
Monro [106]; este proceso, gque suele acompafiarse de hidrocefalia, se
denomina ependimitis granular. £103] Los cisticercos espinales también
pueden desencadenar cambios inflamatorios y desmielinizantes al nivel de
las raices nerviosas ventrales y dorsales al igual que Jlos cisticercos
intracraneales lo hacen con los nervios craneales. De igual mede, los
cambios que se producen en el parénquima medular son similares a los
chservados en el parénguima cerebral. [96)

1.2.3. Manifestaciones clinicas

La cisticercosis es una enfermedad pleomSrfica. [26-30] Dicho
pleomorfismo se debe a diferencias individuales en el ndmero y
localizacidn de los pardsitos, asi como a la amplia variacién que existe
en la respuesta inmune del huésped frente al pardsito [107]. La epilepsia
es la manifestacién clinica mas frecuente de 1la neurocisticercosis,
observandosela en un 50% a 80% de los cases, particularmente en pacientes
con compromiso de parénguima cerebral [108-111]. En regiones donde 1la
cisticercosis es endémica, la presencia de crisis convulsivas de inicio
reciente en sujetos mayores de 25 afios de edad (epilepsia de inicio
tardio), es altamente sugestiva de neurocisticercosis [68-70,111]. 1La
mayoria de estos enfermos tienmen un examen neurolégico normal y se
presentan con crisis convulsivas ténico-cvlénicas generalizadas [108,112];
por lo tantc, la practica de estudios de neuroimagen es de impertancia
fundamental en todoe paciente con epilepsia de inicieo tardic con el
objete de confirmar o descartar la sospecha clinica de
neurccisticercosis. [112,113)

Se han descrito una gran variedad de signos neurclégicos focales en
enfermos con neurocisticercosis, particularmente en aquellos con quistes
localizades en A&reas cerebrales elocuentes. [115-120] Los signos mas
frecuentes incluyen: déficit motor, signos - de .liberacién piramidal,
ataxia cerebelosa, signos de disfuncidén de tallo cerebral y movimientos
involuntarios. [26,111] Estas manifestaciones usualmente siguen un curso
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progresivo, por lo gue es dificil el diagnéstico diferencial <con
neoplasias o con otros procesos infecciosos del sistema nervioso. ([76] En
algunos casos los signos focales aparecen en forma stbita, especialmente
cuando se relacicnan con infartos cerebrales secundarios a angeitis
cisticercosa. [104, 121-128]

Algunos enfermos presentan evidencia clfinica de hipertensién endocraneal,
la cual puede ¢ no ascciarse con ¢risia convulsivas, con signos focales o
con alteraciones mentales. [26] La causa mas frecuente de este sindrome
es la hidrocefalia, 1la cual puede ser secundaria a aracnoiditis
cisticercosa, ependimitis granular o quistes ventriculares.
(98,103,105,129-131] En la mayoria de los <casos la hipertensién
endocraneal sigue un curso lentamente progresivo, el cual puede
interrumpirse por episodics sidbitos de pérdida de conciencia relacionados
con movimientos de la cabeza (sindrome de Bruns), cuando la causa de la
hidrocefalia es un cisticerco en el IV ventriculo [132,133]. Ctras formas
de neurocisticercosis que se asocian con hipertensidn endocraneal son los
quistes subaracnoideos gigantes y la encefalitis cisticercosa. Esta
Gltima es una forma particularmente grave de neurocisticercosis que
ocurre como resultado de la infeccidn masiva de cisticercos al parénquima
cerebral con la subsecuente reaccién inflamatoria intensa del huésped
[132]); la encefalitis cisticercosa es més frecuente en nifios y mujeres
jévenes y se caracteriza por detericro de conciencia, c¢risis convulsivas,
disminucién de agudeza visual, cefalea, voémitos y papiledema [110,132-
137). ,

Las manifestaciones clinicas de la neurocisticercosis espinal también son
inespecificas. La aracnoiditis se manifiesta por dolor radicular asociado
con debilidad muscular, la cual sigue un patrén de distribucién sugestivo
de afeccidn de miltiples raices nerviosas. Log quistes parenguimatosos
suelen condicionar un cuadro de mielitis transversa, con trastornos
esfinterianos asi como alteraciones motoras y sensitivas por debajo del
sitio de la lesidn. [99,100,138,13%9]

1.2.4. Diagnéstico

Los cisticercos son vesiculas llenas de liquido gque contienen en su
interior un escblex invaginado. La pared de la vesicula es una estructura
membranosa compuesta de tres capas, cuticular o externa, celular o media
y reticular o interna. El escédlex presenta una estructura similar a la de
la T. solium adulta, con una cabeza o rosteloc que presenta ventosas '
ganchos y un rudimento de cuerpo, que incluye al canal espiral. Algunas
de las proteinas de los cisticercos tienen propiedades antigénicas vy
estimulan la produccién de antigenos especifices. 8in embargo, estos
antigenos no tienen mayor efecto en la proteccién contra la enfermedad ya
gque los cisticercos desarrcllan una serie de mecanismo evasores que le
permiten sobrevivir al ataque inmunolégico del huésped. Entre esos
mecanismos destacan el mimetismc molecular y la depresién de la inmunidad
celular, la cual puede condicionar una serie de complicaciones en
enfermos con cisticercosis.

El aspecto macroscdpico de los cisticercos wvaria dependiende de su
localizacién en el neuroeje. Los cisticercos profundos suelen ser
pequefios y se localizan de preferencia en la corteza cerebral y en los
ganglios bédsales debhido a la gran vascularidad de estas &reas. Estos
quistes rara vez miden mis de 10mm de didmetro ya que la presidén gque
ejerce el parénquima cerebral impide su crecimiento. Los cisticercos



subaracnoideos pueden ser pequefios si se localizan en la profundidad de
los surcos corticales o pueden alcanzar tamafios maycores de 5Scm si estén
en el &ambito de las cisternas de LCR en la base del! cerebro. [95] Los
cisticercos ventriculares pueden ser pequefios o grandes, usualmente son
inicos y se localizan de preferencia en el IV ventriculo; estos parfisitos
pueden estar adheridos a la capa ependimaria o encontrarse flotando
libremente en las cavidades ventriculares. Los cisticercos espinales se
localizan en el espacioc subaracnoidec o en el parénguima medular y su
aspecto macroscdpico es similar al de los quistes localizados en el
cerebro. .

Unicamente la interpretacidn correcta de los examenes de neurcimagen e
inmunolégicos permite el diagnéstico de la cisticercosis {114). Por otra
parte, la presencia de cisticercosis extracerebral facilita
considerablemente e} diagndstico de esta entidad en pacientes con
manifestaciones neuroldgicas y hallazgos de neuroimagen sugestivos m&s no
concluyentes. Fuera del neuroeje, los cisticercos pueden localizarse en
el globo ocular donde son visualizados mediante examen oftalmoscépico
[140-142] © en los misculos esqueléticos o el tejide celular subcutdneo,
donde pueden identificarse mediante radiografias simples o inclusc a la
palpacidén [143-148]. Es importante recordar, sin embargo, que no todos
los nddulos subcutédneos palpables son cisticercos {alin en &reas donde
esta enfermedad es endémica).

Estudios de neuroimagen: Tanto la TC como la IRM facilitan el diagnéstico
de la neurocisticercosis ya gque permiten visualizar el nimero vy
locvalizacion de los pardsitos asi como su estadio evelutivo [149-155]. De
hecho, 1los hallazgos de TC e IRM en la neurocisticercosis profunda
dependen fundamentalmente del grade de viabilidad de los cisticercos. De
estos hallazgos, los mis caracteristicos son las lesiones quisticas bien
definidas en las que es posible identificar el escolex en su interior Yy
las calcificacicnes puntiformes miltiples [149,153]. Por el contrario,
las lesiones anulares (finicas o miltiples) no son especificas y
representan un problema diagndstico. Diversas entidades, incluyendo
abscesos cerebrales, tuberculomas y neoplasias primarias o secundarias
del sistema nervioso pueden curgar con lesiones similares en TC o IRM
[156-159) . En algunos de estos casos, ni siquiera la préictica de otros
examenes complementarios tales como angiografia o estudio de LCR permiten
un diagndstice certero [26).

La TC y la IRM en pacientes con npeurocisticercosis meningea suelen
revelar hidrocefalia, captacién anormal del contraste en las
leptomeninges bé&sales, quistes subaracnoideos e infartos cerebrales
[151,154,165] . Con excepcidn de laa lesiones gquisticas, la mayoria de los
hallazgos de neuroimagen en la neurocisticercosis meningea no son
especificos y pueden observarse en otroc tipo de infecciones del sistema
nervioso [159). En estos casos, el andlisis citoguimico del LCR es de
fundamental importancia para el diagndstico correcto [114,152]1; 1los
niveles de glucosa en el LCR. suelen ser normales en pacientes con
neurocisticercosis a diferencia de 1lo observado en pacientes con
meningitis tuberculosa o© wmwicHtica, en los gue usualmente existe
hipoglucorraquia. (166] De igual manera, las pruebas inmunolégicas
destinadas a la deteccidn de anticuerpos anticisticerco son de gran
utilidad en el diagndstico de la neurccisticercosis meningea. ([167,168)
Los cisticercos ventriculares se visualizan como lesiones quisticas que
distorsionan el sistema wventricular y producen hidrocefalia asimétrica.
{169-171) Estos quistes suelen ser isodensos ¢en el LCR ¥y no se aprecian
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bien con TC, por lo que suele ser fecesaria la administracién de medio de
contraste intratecal para confirmar el diagnéstico. [172] La IRM permite
una mejor visualizacibén de estas lesiones ya que el escdlex puede ser
identificado y la sefial del liguido vesicular suele ser distinta a la del
LCR en los cortes potenciados en T2. [170,171,173]

En términos generales, la RM es mejor que la TC para el diagnéstico de la
neurocisticercosis, especialmente en pacientes con lesiones quisticas en
las cisternas basales, talle cerebral, cavidades ventriculares y wmédula
espinal. Sin embargo, una limitacidén importante de la RM es su mala
resolucidén para detectar pegquefias calcificaciones parenguimatosas. ([174]
Debide a que muchos pacientes con epilepsia y neurocisticercosis
presentan calcificaciones come 1iinica evidencia de la enfermedad, la
practica exclusiva de IRM puede condicionar errores diagnésticos. La TC
es el método de imagen de eleccidn para el estudico de pacientes con
probable neurocisticercosis; la RM debe reservarse para aquellos casos
con TC normal o en los gue el aspecto tomografice de las lesiones no sea
concluyente {114].

Pruebas inmunoldgicas: Existen varias pruebas destinadas a la deteccién
de anticuerpos anticisticerco en sangre, saliva y LCR, "entre las que
destacan la reaccién de fijacién de  complemento, el ensayo
irmuncabsorpente ligado a enzimas (ELISA}) y el inmunoblot [174-179].
Estas pruebas son un complementc importante de los estudios de
neuroimagen, perc nunca deben ser utilizadas en forma aislada para
c¢onfirmar © descartar el diagndéstico de neurocisticercosis debido al
elevado porcentaje de resultados falso-positivos y falso-negativos. De
las pruebas sercldgicas, la mis fidedigna es el inmunoblot. A pesar que
se ha sugerido que el inmunoblot es 100% especifico y 98% sensible para
el diagnéstico de neurocisticercosis [180], es importante recordar que
los pacientes con taeniosis o aquellos que tienen cisticerces musculares
presentan resultados positivos en sangre, sin gque eso signifigque gque
tengan neurocisticercosis. Algo similar ocurre con el ELISA, cuya certeza
diagnostica en suero es decepcionante {1817.

La prictica de pruebas inmunoldgicas en LCR suele ser mis confiable que
en suero; sin embargo, la positividad de dichas pruebas se relaciona
‘directamente con la viabilidad y la localizacién de los cisticercos
[182,183}. Tanto la reaccién de fijacién de complemento como el ELISA son

muy sensibles en la neurocisticerccsis meningea [167,168] ; esta
sengibilidad declina considerablemente en la neurocisticercosis
parenguimatosa, particularmente si las lesiones se encuentran

calcificadas [182].
1.2.5., Tratamiento

Debido al pleomorfismoc ¢linico de la neurocisticercosis, no es posible
que un solo esquema de tratamiento sea 1itil en todos los casos. Por lo
tanto, la caracterizacidn precisa de la enfermedad, en lo que respecta a
viabilidad y localizacién de las lesiones, es de fundamental importancia
con el objetc de planificar un tratamiento adecuadc [184-186]

Drogas cestocidas: Tanto el praziquantel como el albendazol son potentes
drogas cestocidas. El praziquantel es una isecquinolina que ha side
utilizada para el tratamiento de la neurocisticercosis humana desde 1979,
luego de gque Robles y Chavarria [187] reportaran el tratamiento
satisfactorio de un nifle c¢on quistes parenguimatosos. Estudios
posteriores demostrarcn que el praziquantel condiciona la desaparicién

21



del 60% a 70% de los cisticercos parenguimdtosos luego de un curso de 15
dias de tratamiento a dosis de 50 mg/kg./dia. (188-19¢] El albendazol es
un imidazol con efectoc cestocida potente. Esta droga inicialmente ze
utilizé- en dosis de 15 mg/kg./dia durante 30 dias ([1921); sin embargo,
estudios posteriores demostraron gque la duracidén del tratamiento podia
ser reducida a B8 dias con iguales resultados. [192] El1 albendazol
destruye el 75% a 90% de los cisticercos parenquimatoscs y ha probado ser
superior al prazigquantel en diversos estudios comparativos [193-196], no
solamente por su mejoxr porcentaje de destruccidén de quistes
parenquimatosos sino por su capacidad de destruir quistes subaracnoideocs
[197,198) y por su menor costo, un aspecto importante ya que la
cisticercosis usualmente afecta a gente de bajos recursos econdmicos.

Si bien los primercs estudios de tratamientc de la neurcocisticercosis
fueron destinados a documentar el porcentaje de destruccién de quistes
gque tanto el praziguantel comc el albendazol inducian en TC, estudios
recientes han demostrado gue el tratamiento con estas drogas también
preduce cambios considerables en el curso clinico de los. enfermos.
[108,157,199-202] Comc se describirid mas adelante, el contrel de crisis
convulsivas en pacientes cor epilepsia y  neurocisticercosis es
considerabiemente mejor si 1los enfermos son manejados con drogas
cestocidas. [108,19%,202] Por otra parte, diversos estudios han
documentado mejeria marcada en aignos neurcldgicos de focalizacién en
pacientes con guistes gigantes luego del tratamiento cestocida. [198,201)
Otro potencial de las drogas cestocidas es su utilidad diagnéstica en
pacientes con lesiones anularea tdnicas. Como se menciond previamente,
estas lesiones representan un reto diagndstico ya que pueden ser
producidas por un gran nimerc de entidades; en caso de duda, la
administracién temprana de estas drogas facilitard el diagnéstico
diferencial al acelerar la destruccidn de las lesiones anulares causadas
por cisticercos. [161,162]

Existen formas de neurocisticercosis que no deben recibir tratamiento
cestocida. Entre ellas se encuentra la encefalitis cisticercosa ya que el
uso de dichas drogas puede exacerbar el edema cerebral gque acompafia esta
forma de la enfermedad y condicionar aumento en la presidn intracraneal
[135,1386]. Los enfermos con hidrocefalia y quistes profundos o
subaracnoideos pueden recibir drogas cestocidas una vez que 1la
hidrocefalia ha sido resuelta mediante la colocacidén de un sistema de
derivacidén ventricular. En los pacientes con quistes gigantes y en
aquellos con gquistes ventriculares, el tratamiento cestocida debe
individualizarse y su beneficio debe ser comparadc con los inherentes
riesgos potenciales a su empleo. [1%8] Finalmente, los pacientes con
cisticercos calcificados no deben recibir tratamiento cestocida ya que
estas lesiones representan parisitos muertos que han sido previamente
destruidos por el sistema inmune del individuo.

Tratamiento sintomdtico: Las drogas antiepilépticas son utilizadas en un
gran nimero de enfermos c¢on neurocisticercosis. En pacientes con
epilepsia secundaria a calcificaciones, la administracidén de una droga
antiepiléptica de primera linea (carbamazepina, fenitoina o fenobarbital}
usualmente produce un control adecuado de las crisis. Sin embargo, los
pacientes con gquistes viables deben recibir primero un curse de
tratamiento con drogas cestocidas para legrar un control pDStEI‘lOI‘ de
crlsls con drogas antiepilépticas. Esto fue demostradc en una serie de
203 pacientes con epilepsia secundaria a neuroc:l.ﬁtlcerCOSJS en la que se
documentd control de crisis convulsivas en B3% de los enfermos gque fueron
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sometidos previamente a tratamiento con albendazol o praziquantel, a
diferencia de aquellos gue no recibieron diche tratamiento, en los que
dnicamente el 27% logrd un control adecuade de c¢risis. [108] Estos
hallazgos fueron confirmados en dos estudios posteriores en los que el
contrel de crisis fue definitivamente mejor en enfermos que recibieron
tratamiento cestocida previo. [199,200] ,

Recientemente se ha demostrade. que 1la administracién de praziquantel
disminuye los niveles séricos de fenitoina y carbamazepina (203}, hecho
que puede condicionar descontrol de crisis convulsivas en pacientes con
neurocisticercosis tratados con praziquantel. No hay estudios similares
con el albendazol, sin embargo, es prudente el monitoreo de niveles
séricos de drogas antiepiléticas en estos casos para evitar el desarrollo
de crisis convulsivas. '

Aln no se determina la duracién éptima del tratamiento antiepilético en
pacientes c¢on neurocisticercosis. Un estudio retrospective reciente
demostrd recidiva de crisis en el 50% de los casos luego de la suspensidn
de drogas antiepilépticas, aln en enfermos gque se encontraban por lo
menos dos afios libres de crisis. [204] Los factores que incidieron
adversamente en el riesgo de recidiva de crisis en diches enfermos fueron
la presencia de calcificaciones, asi como el antecedente de haber tenido
crisis midltiples antes.de alcanzar el control grécias al tratamiento
antiepiléptico. Los resultados de dicho trabajoe sugieren que el
prondstico de la epilepsia secundaria a neurocisticercosis no es del todo
favorable, ya gque un gran .numero de enfermos necesita tratamiento
antiepiléptico por tiempo indefinido.

Los corticostercides son drogas frecuentemente utilizadas en pacientes
con neurocisticercosis. Estos representan la forma principal de
tratamiento de la encefalitis cisticercosa, donde usualmente son
necesarias dosis altas de dexametasona {24-32 mg/dia) para reducir el
edema cerebral que acompafla a esta forma de la enfermedad [185]; en estos
casos suele ser necesaria la administracién concomitante de diuréticos
osmdticos (manitol, 2 mg/kg./dia) para lograr un control adecuado de
sintomas. Los corticostercides a dosis altas son también de utilidad en
enfermos con angeitis cisticercosa con el objeto de reducir el riesgo de
infartos recurrentes [104]. De iqual manera, los corticosteroides se
encuentran indicados en pacientes con aracnoiditis cisticercosa para
reducir el riesgo de hidrocefalia o de lesiones irreversibles de nervios
craneales.

La administracién simultdnea de corticosteroides durante el tratamiento
cestocida es controversial. Se ha sugerido su empleo para disminuir los
efectos adversos que pueden ccurrir durante el tratamientoc con albendazol
o praziquantel. [205) Dichos efectos no se deben a toxicidad de estas
drogas sino a 1la destruccién de los cisticercos como resultade del
tratamiento. En la mayoria de los casos, estos efectos secundarios pueden
ser controlados adecuadamente con analgésicos comunes v  drogas
antieméticas, evitando el wuso rutinaric de corticosteroides. Este
concepto es de especial importancia en enfermos tratados con praziquantel
ya que la administracién simultdnea de corticosteroides disminuye hasta
en 50% los niveles plasmiticos de dicha droga [206]. Por el contrario,
los niveles plasmiticos de albendazol aumentan con la administracidén de
corticosteroides por lo gue pueden ser utilizados libremente en estos
casos [207] .

Existen indicaciones absolutas para el uso simulténeo de corticosteroides
y drogas cestocidas, incluyendo pacientes con guistes subaracnoidecs
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gigantes, quistes ventriculares vy quistes localizados en la médula
espinal. En la mayoria de estos casos, los corticosteroides deben ser
administrados antes, durante y después del tratamiento cestocida con el
objeto de disminuir el riesgo de infartos cerebrales, hidrocefalia o
edema medular, respectivamente.

Cirugia: Los pacientes con hidrocefalia secundaria a aracneoiditis
cisticercosa usualmente requieren la colocacién de un sistema de
derivaci6n ventricular. [208,209] El principal problema en estos casos es
el gran mimero de disfunciones de dichc sistema, lo cual aumenta
considerablemente el riesgo de nmuerte en estos casos. [63,210]
Recientemente, se ha desarrolladc un nuevo sistema de derivacidn que
aparentemente funciona mejor que los sistemas convencionales en pacientes
con neurocisticercosis. Este nuevo sistema permite el drenaje de LCR a
una velocidad -constante sin necesidad de un mecanismo de valvula, por lo
que no se permite la entrada de LCR subaracnoideo al interior de las
cavidades ventriculares. En pacientes con neurocisticercosis, esta
inversién del flujo de LCR es la principal responsable de la disfuncién
de los sistemas de derivacidn ventricular convencionales, ya gque permite
la entrada de células inflamatorias y membranas parasitarias al interior
de los ventricules.

Los cisticercos ventriculares méviles pueden ser retirados por exéresis
quirirgica o por aspiracidén endoscépica. {[211-213] Siempre hay que
considerar la posibilidad de gque el quiste haya migrado en el interior
del sistema wventricular desde el momento del diagnéstice, por lo que es
necesario la practica de estudios de neuroimagen inmediatamente antes de
la cirugia. (169,173] Si los quistes ventriculares no se encuentran
asociados con ependimitis granular, puede no ser necesaria la cclocacién
de un sistema de derivacién ventricular luego de la exéresis del quiste;
sin embargo, si coexiste ependimitis, dicha colocacidn es mandatoria para
evitar hidrocefalia subsecuente. [162] En los pacientes que presentan
hidrocefalia de ccompartimentc doble, relacicnada con ependimitis granular
del acueducto de Silvio y oclusién inflamatoria de los agujeros de
Luschka y Magendie [214], se ha recomendado la coleccacidén de dos sistemas
de derivacién independientes, uno gque drene el sistema ventricular
supratentorial y el otro gque drene el IV ventricule aislado. [215]
Existen, firalmente, reportes aislados que sugieren gue las drogas
cestocidas también son de utilidad en el manejo de 1los cisticercos
ventriculares. [197,216] Estas drogas pueden ser.utilizadas en quistes
peguefios localizados en los ventriculos laterales, donde la reaccidn
inflamatoria secundaria a la muerte del pardsito no es peligrosa, pero no
deberian utilizarse en enfermos con quistes ventriculares gigantes o en
aquellos con gquistes en el IV ventriculo.
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2. PLANTEAMIE DE BL

2.1. Antecedentes

Ya se ha comentado que los gquistes del cisticerco, aislados del espacio
subaracnoidec que los rodea, suelen tener la misma densidad gque el
liquide-cefaloragquidec, y en ocasiones su presencia sola se infiere sobre
la base de la distorsidn gque ocasiona en el espacio ventricular o
cisternas bisales. En algunos c¢isticercos el escdlex no puede ser
identificado. Estos parasitos estdn formados por membranas adheridas
entre si, las gque tienen a agruparse en racimos. [95] Dichos cisticerces
se localizan principalmente en las cisternas basales de LCR vy en ellos,
el escédlex ha desaparecido comc consecuencia de un process  de
degeneracidn hidrépica, condicionade por la entrada continua de LCR a la
vesicula [96]. En estos la ausencia de escbSlex los excluye de ser un
criteric absoluto y la administracién de contraste intratecal que
permite la wvisualizacién del guiste al delinear su contorno, lo convierte
en lesidn extraxial sugestiva de  vesicula <cisticercosa en esa
localizacién, a la vez que la transforma en un criterio absoluto.

(99,105,172)

La RM permite una mejor visualizacidén de estas lesiones, vya que el
escdlex puede ser identificado y la sefial del liquido vesicular suele ser
distinta a la del LCR en los cortes potenciadeos en T2 [132,133,135), sin
embargo, y a pesar de las nuevas secuencias de spineco, en estudios
recientes en un &rea endémica como la India acostumbrados a la
visualizacidn de este tipo de lesiones, fue necesaric el usoc de métodos
invasivos para la confirmacién del pardsito en un 18.18%. (217)

En términos generales, la RM es mejor que la TC para el diagndstico de la
neurgcisticercesis, especialmente en pacientes con lesiones quisticas en
las cisternas bdsales, tallo cerebral, cavidades ventriculares y médula
espinal, sin embargo, quedan lesiones ocultas para las cuales es
indispensable el uso de medios de contraste que delimiten las vesiculas
en el espacio subaracnoideo mediante la administracién intratecal de
contraste. (217}

Esta administracién intratecal! de medio de contraste yodado no esta
exenta de reacciones adversas y complicaciones severas (4,11,18,218-223)
La localizacién del pardsito en el espacio subaracnoideo, asi como su
identificacidn, entrafia cambios dramfticos en el manejo del paciente con
sospecha de neurocisticercosis. (81,84,158,160-164,169,170)

Ningln medicamentc aplicado en el interior del espacio subaracnoideo esta
exento de efectos secundarics, y hasta la fecha en el arsenal de métodos
diagndstices radiclégicos para el estudio del espacic subaracnoidec salo
se cuenta con la mielotomograffa, la cual como estudio tomografico,
utiliza radiacién icnizante para la formacidén de la imagen y cuenta con
limitaciones a nivel de fosa posterior y unidén crineo vertebral.

(156,158,163}

2.1.2 Objetivo

Scbre 1la base de - estudics previos experimentales en animales,
investigamos la seguridad y utilidad de la cisternorresonancia con
gadodiamida en la evaluacidén de cisticercos en el espacio subaracnoideo
{15,19-24,217} .
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Hasta la fecha, no existe ninguna publicacién a nivel mundial de la
aplicacidn de Gadodiamida en el espacio subaracnoidec en humanos, sin
embargo y desenvolviendonos en un marco tedrico, la gadodiamida siendo un
quelato de menor osmolaridad con menor gquimiotoxicidad que el resto de
los contraste de gadolineo {(18), lo consideramos oportunc para comenzar
la técnica.

Al combinar des técnicas, la resonancia magnética y la administracién
intratecal de un medic de contraste mis tolerable (18) esperamos
resultados que ayude a delimitar las vesicula cuya (nica manifestacién
por imagen es la distorsién cisternal o aguellas vesiculas gue por
degeneracién hidrépica, han perdide su escolex y no son diagnésticas.
{95)

2.2 Hipétesis

2.2.1 Hip&tesis verdaderas

La aplicacién de Gadodiamida en el espacio. subaracncideo, &s un método
seguro.

La aplicacidén de Gadodiamida en el espacic subaracnoideo permite
delimitar vesiculas subaracnoideas cisticercosas ocultas a otros métodos
de imagen.

2.2.2 Hipb6tesis nulas
La aplicacién de gadodiamida en el espacio subaracnoidec, no es un método
diagnostico seguro.

La aplicacién de gadodiamida en el espacio subaracnoideo no permite
visualizar vesiculas cisticercosas ocultas a otros métodos de imagen.
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3._MATE L METQD

-

3.1. Nimero de sujetos

No hay ningin estudio, hasta la fecha, de administracidén intratecal, en
humanos, de gadodiamida, por tanto, el estudic se considera piloto.

3.2. Criteriog de inclugién

Paciente con diagndstico probable, sin estudios de imagen definitivoes
{(vesiculas con escélex), de Neurociticercosis. {225)

Tomografia computada contrastada de créneo.

Resonancia Magnética contrastada de créineo. R

Aceptacidén de apego al protocolo, con censentimiento informade vy
entendido.

3.2.1. Criterios diagnésticos de Neurocisticercosis

Criterios Absolutos

Demostracién histoldgica del pardsito en un nédulo subcut&neo o una
lesién intracréneal.

Visualizacidn directa del parsito mediante examen de fondo de ojo.

Evidencia de lesiones gquisticas con escélex visible en TC o RM.

Criterios mayores

Evidencia de lesiones sugestivas de neurocisticercosis en estudios
de neuroimagen.

Pruebas inmunolégicas positivas para la deteccién de anticuerpos
anticisticerco. .

Radiografias simples gue muestren Calcificaciones fusiformes en
misculos.

Criterios menores

Presencia de nédulos subcitaneos({sin confirmacién légica) .

Evidencia de calcificacicnes puntiformes en radiografias de créanec
o tejideos blandos.

Presencia de manifestaciones clinicas sugestivas de
neurocisticercaosis.

Desaparicién de lesiones intracraneales tras tratamiento cestocida.

Criterios epldemiolégicos
Personas que residen en &reas donde la cisticercosis es endémica.

Historia de viajes frecuentes hacia 4reas donde la cisticercosis
es endémica. .

Evidencia de contacto domiciliarie con portador de taenia Solium.
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RAD DE CERTEZ N ICA
1) Diagnéstico definitive.

a) Presencia de un criterio absoluto.
b) Presencia de criterios mayores.
c) Presencia de un criteric mayor, dos menores y uno epidemiclégico.

2) Diagnéstico probable.

a} Presencia de un criterio mayor y dos menores.
b) Presencia de un criterio mayor, unc menor y uno epidemiclégico.
c) Presencia de tres criterios menoreg y uno epidemiolégice.

3) Diagnostico Posible.

a} Presencia de un criterio mayor.
b} Presencia de dos criteriocs menores.
c) Presencia de Un criterio menor y uno epidemioldgico.

3.3. Criterios de exclusidn

Electroencefalograma previo con grafoelementos epileptiformes.

VIH o VDRL positivo.

Alergia documentada al contraste.

Imposibilidades técnicas para realizar el métodc diagnéstico.
Pacientes que por sus antecedentes de toxicomanias, trastornos de
personalidad, o participacién en otros ensayes <clinicos, pueda
sospecharse gque no realizardn una cooperacién adecuada al seguimiento
del estudioc.

Cultivo de liquido cefalorraquideo positivo.

3.4, Criterios de eliminacidn
Falta de apego a protocoleo.

3.5. arj rada

En cualquier momento, los pacientes serdn libres de retirarse del
estudio, sin que ellc represente algiin tipo de perjuicio para el paciente
en el control de la enfermedad o en tratamientes posteriores.

Lags indicaciocnes de retirada son:
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Aparicién de wuna enfermedad concomitante y/o que requiera
medicacién concomitante que no esté permitida porque se suponga gue
vaya a interferir de forma significativa sobre el riesgo de
aparicién del evento primario.

3.6.1. Acontecimientos Adversos.
3.6.1.1. Visita de inciusién.

Una vez establecida la BLEGIBILIDAD en la primera visita y obtenido el
Consentimientc informado, se realiza la técnica. -
* En la primera visita (Visita de Inclusidén) se incluye:
* Historia Médica y datos demogré&ficos.
* TC y RM simple y contrastada.
* Examen Médico , .
* Estudios Analiticos que incluye: Hematologfa, Biogquimica (con perfil,
renal y hepatico)
¢+ EEG basal.
* Puncién Lumbar.
3.6.1.2. Control inmediato.

Se realiza a lias 24 horas con puncién lumbar y EEG. Se valora 1la
presencia de eventos secundarios inmediatos.

3.6.1.3. Visitas de seguimiento.

El seguimiento se realizd en visitas mensuales siguientes a la Inclusién.
En las visitas mensuales se realiza:

e Examen Fisico
* Evaluacién de los posibles eventos
¢ Evaluacién de los posibles Efectos Adversos Graves

3.6.1.4. Definicidén de acontecimientc adversa

Un acontecimiento adverso (AA} es cualquier experiencia médica
indeseable distinta de la enfermedad en estudio ocurrida a un
paciente o sujeto en investigacién clinica al gue se esta
administrande un producto farmacéutico y que no ha de tener
Inecesariamente una relacién causal con egte tratamiento.

Por tanto, un AA puede ser cualquier signo (que puede incluir una
alteracidén anormal y clinicamente significativa en los parametros

29




analiticos), seintoma o enfermedad asociada temporalmente con la
utilizacidén de un producto, desfavorable & indeseable, se considere o no
relacionado con el farmaco.

Se considera AR una exacerbacién de una enfermedad preexistente, el
aumento en la frecuencia o intensidad de una enfermedad o acontecimiento
episédico preexistente, una enfermedad detectada o diagnosticada después
de la administracién de la medicacién en estudio, inclusc aunque pudiera
haber estado presente antes del inicio del estudio y enfermedades o
sintomas persistentes y continuos que, estando presentes en la situacidn
basal, empeorasen después del inicio del estudio.

3.6.1.5. Definicibén de acontecimiento adverso grave (AAG)

Un AAG es cualguier acontecimiento que ocurre con cualquier dosis ¥y gque
cumple alguno de los siguientes criterios:

Provoca el fallecimiento del sujeto.

Pone en peligro la vida del sujeto.

Provoca la hospitalizacién del sujeto o prolenga la hospitalizacién

previa.
Es discapacitante/incapacitante.
Es una anomalia congénita en la descendencia de un sujeto que
recibié el farmaco.

Nota: E1 término "pone en peligro la vida" en el contexto de “grave” se
refiere a un acontecimiento en el gque el paciente estuvo en riesgo de
muerte en el momento del acontecimiento; y no aplica a un acontecimiento
que hipotéticamente podia haber provocado la muerte si hubiera sido mas
grave, '
$e aplica el juicio médico y cientifico a la hora de determinar la
gravedad del -acontecimiento. Algunos acontecimientos médicos pueden no
porer en peligro 1la vida inmediatamente ni producir 1la muerte, pero,
pueden comprometer o puéden requerir una intervencidn para prevenir una
de las condiciones enumeradas anteriormente. En esos casos o0 en casos de
duda, el acontecimiento se coensiderari como grave.
La mala wutilizacién del f4rmaco o una scbredosis del mismo, debe
considerarse comc acontecimiento adverso grave, aidn cuando no se
encuentre entre los casos mencionados anteriormente.

3.6.1.6. Deteccién de acontecimientos adversos

En cada visita, los pacientes pueden referir espontaneamente cualquier
experiencia indeseable que hayan experimentado. Ademds, se pregunta a los
pacientes acerca de la existencia de posibles acontecimientos adversos
por medio de preguntas abiertas.

Las alteraciones de los parametros de laboratoric o de otras pruebas
realizadas que se juzgan como clinicamente significativas, se registran
como AAs o ARGs s5i cumplen la definicién de BA © AAG, establecidas en el
protocolo.
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3.6.1.7. Documentacién de acontecimientos adversos

Todos los AAs que ocurren durante el desarrcllo del estudio se documentan
en la historia clinica del sujeto, siguiendo la préactica habitual del
investigador, y en la pagina de AAs. Se wutilizan p&ginas diferentes para‘
cada AAG. No obstante, si al realizar la notificacién inicial aparecen
mas de un AAC relacionados temporal y/o ¢linicamente, se notifican en 1la
misma pagina de AAG.
El investigador debe intentar establecer un diagnéstico de todos los
acontecimientos atendiendo a les signos, sintomas y/oc otra informacién
clinica. Si llega a establecerse, el diagnéstico es el que debe figurar
como AA y/o AAG, y ne los signos o sintomas por separado.
Si una alteracidn de un pardmetro analitico o de otra prueba solicitada
cumple la definicidén de AR o AAG, se completa la piagina de AR o AAG del
CRD segin corresponde. Esta pigina se rellena con la denominacién del
diagnéstico o, 8i se desconoce, con les signos y sintomas, mejor que con
la alteracién analitica. Si no se conoce la enfermedad responsable y no
existen signos ni gsintomas, entonces se registra la alteracién detectada.
En la pagina de AAs del CRD se incluye la siguiente informacién sobre
cada acontecimientc adverso:

* Diagndstico (si se desconoce, los sintomas o signos principales)

* Fecha de inicio

* Fecha de finalizacién
Intensidad
Relacién de la medicacién en estudio -
Accidn tomada
Resultado
Gravedad
Todos los AAs y AAGs se siguen hasta gue se resuelven, se
estabilicen, .puedan ser explicades de otra forma, o se pierda el
seguimiento del sujeto. E]l investigador se responsabiliza de
asegurar que el seguimiento incluya todas las pruebas adicionales
que estén indicadas para determinar la naturaleza y/o causalidad de
los AA o del AAG. Esto puede incluir la realizacidén de pruebas
adicionales de laboratorico, exdmenes histopatoldygicos, o consultas
a otros profesionales sanitaries.

3.6.1.8.Intensidad de los acontecimientos adversos

Se valora la intensidad de los acountecimientos adversos segin las tres
categorias siguientes:

* Leve: malestar general, sin interrupcién de la actividad diaria
normal.

¢ Moderado: malestar general suficiente para reducir o afectar 1la
actividad diaria normal

¢ Severo: incapacita para el trabajo o el desarrollo de la actividad
diaria normal.
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3.6.1.59. Relacidn de causalidad de los acontecimientos adversos
»

Se establece la relacién de causalidad del acontecimiento cen la

medicacidn del estudio utilizande las siguientes categorias:

* Definitiva: Existe una asociacién temporal entre la administracidn de
la medicacidén en estudic y el acontecimiento, incluyendo su evolucidn
tras la retirada de la medicacién, que se puede explicar mejor por la
medicacién en estudio que por otras causas {otros fédrmacos, patologias
intercurrentes, complicaciones}.

¢ Probable: Existe una asociacidn temporal razonable entre la
administracidén de la medicacién en estudio Yy el acontecimiento,
incluyendo su evolucién tras la retirada de 1la medicacidn, gque
dificilmente podria explicarse por otras causas (otros f&rmacos,
patolegfas intercurrentes, complicaciones}.

* Posible: Existe una asociacién temporal razonable entre la
administracién de la medicacién en estudio ¥ el acontecimiento,
incluyendo su evolucién tras la retirada de la medicacidn, pero el
acontecimiento también podria explicarse por otras causas (otros
farmacos, patologias intercurrentes, complicaciones.

* No relacionade: No existe una asociacién temporal razonable entre la
administracién de la medicacién en estudio Y el acontecimiento,
incluyendo su evolucidén tras la retirada de la medicacidén, o puede
explicarse de forma razonable por otros factores (otros farmacos,
patologias intercurrentes, complicaciones). ’

* No valorable: La informacién es insuficiente o contradictoria ¥ no
puede completarse o verificarse.

-6.1.10. Procedimientos para la notificacién inmediata de acontecimientos
adversos graves o inesperados

Se comunicd cualquier AAG ocurrido durante el transcurso del estudic,
independientemente del tratamientc recibido por el paciente en las
primeras 24 horas desde que tuvo conocimiento del mismo, por teléfono,
fax o correo al responsable del estudio.

Ademds, se comunicd al Comité Btice de Investigacidén Clinica, si
procedié, de acuerdo con las leyes Y normativas internacionales vy
locales.

3.6.1.11. Notificacidn a las autoridades sanitarias
Resulta esencial gque al responsable del proyecto para peder cumplir con

las obligacicnes legales y responsabilidades &ticas concernientes a la
seguridad de otros sujetos.
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3.7. Considefaciones &ticas
3.7.1. Aprobacién

De acuerdo con todas las normativas aplicables especificas, se obtuvo la
aprobacién de las autoridades sanitarias antes de iniciar el estudio.

Este estudio se llevd a cabo de acuerdo con la Declaracién de Helsinki,
junic de 1964, las subsiguientes enmiendas realizadas en Tokio (1975},
Venecia (1983), Hong-Kong (1989), modificadas por la 48" Asociacidén
Médica Mundial, Repiblica de Sudifrica, octubre de 1996.

El investigader tuvo la responsabilidad de informar a los pacientes
previamente al reclutamiento del cardcter experimental del estudio vy sus
riesgos y obtener de ellos 1libremente el potencial Consentimiento
Informado

3.7.2. Aprobacidn por los comités &ticos de investigacién clinica

El CE también aprobd el formulario de consentimiento informade (FCI) y
cualquier otra informacién escrita proporcionada al sujeto antes de
incluir a cualguier paciente al estudio.

Si durante el estudio es necesario modificar el protocele o el formulario
del consentimiento informado, el investigador es el responsable de
asegurar que el CEIC revise y apruebe estos documentos modificados. La
aprobacién por parte del CEIC del FCI modificado se debe obtener antes de
gue nueves sujetos accedan a participar en el estudio utilizando esta
versién del formulario.

3.7.3. Informacién a los sujetos y consentimiento

Bl investigader infermé al sujeto o, cuando procede, al rebresentante
legal autorizado del sujeto (por ejemplo, un progenitor, tutor, pariente
més préximo, o cualquier otra persona o institucién con jurisdicecidn) de
todos los aspectos relacionados con la participacién del sujeto en el
estudio.

El proceso de obtencién del consentimiento informadeo del sujeto se
realizé de acuerdo con toda la normativa vigente. El investigador, y el
sujeto o su representante legal autorizado, deben firmar y‘fechar el FCI
antes que el sujeto pudo participar en el estudio. El sujeto o su
representante legal recibié una copia del formularic firmade y fechado,
mientras que el original qued$ en los archivos del centro del estudio. La
decisién de la participacidén del sujeto en el estudio, que es tomada por
el sujeco © su representante legal, es totalmente voluntaria, E1
investigador insistié al sujeto o a su representante legal, gue se pueden
retirar en cualquier momento el consentimiento para participar en el
estudio, =sin que ello suponga ninguna penalizacién ni pérdida de
beneficic alguno.
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3.10. Consgentimiento ipnformadeo del paciente por eserito

Estudio de Cisternorresonancia con gadodiamida intratecal

............................ {nombre Y apellidos, documento de

identificacidn},

* He leido la hoja de informacidn que se me ha entregado

* He podido realizar todas las preguntas que me he planteado

* He recibido suficiente informacién sobre el estudio que se me propone

* He comprendido gque puedc retirarme del estudie bajo mi voluntad, sin
gue me repercuta en mis cuidados médicos,

Y prestc mi conformidad a participar en este estudio que me ha propuesto
el Dr..............
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4. TECNICA

Previc consentimiento informado y entendido, vy 24 horas preﬁias al
procedimiento, de acuerdo a los criterios de inclusidén, se efectia
electroencefalograma basal para descartar presencia de elementos
epileptiformes.
Con el paciente en decdbite lateral izquierdo, se obtienen ccnstantes
vitales:

¢ Temperatura corporal.
Presidn sistdlica.
Presidn diastélica.
Frecuencia cardiaca.
Frecuencia respiratoria.

Se procede a la puncidn del espacic subaracnoidec, previa asepsia y
antisepsia de la regidn, con aguja de raquia 22 G(10,226) a nivel del
espacio intervertehral L4-LS, tomindose - presién de apertura con
raquimanometro y colectindose dos tubos de 5 cc de liquido

‘cefalorraquideo para anilisis:

* Glucosa.
* Proteinas.
* Celularidad.

Se toma presiébn final ¥y se instila 1 ml de Gadodiamida a una
concentracidén de 282 mg/ml. La inyeccifén se efectda en 30 segundos con
jeringa de insulina, previa aspiracién de liquido cefaloraquideo. &l
finalizar, se instila 1 ml de solucién salina que procede al lavado de la
aguja. Postericr a la inyeccién del material de contraste, se obtienen
constantes vitales.

Se posiciona al paciente en Trendelemburg a 25 grados, rotando a cada
¢uadrante cada 15 minutos durante dos horas, para una adecuada
distribucién del material de contraste.

Con el paciente en deciibito dorsal, se traslada a la sala de resonancia
magnética y se obtienen cortes axiales en al plano &rbito meatal de 7 x 7
mm y sagitales de 3 X 3 mm, en T1 (G.E. 0.5 T, SE TR 600 mseg. TE 20
meeqg) . . ’

24 horas post puncidn se efectGa un electroencefalograma basal y se
realiza nueva puncidén lumbar para anilisis citoquimico.

Los estudios de imigenes; TC, RMN y RMN-GDD son valorados a ciegas por
dos neurorradiclogos y doa neurdlogos. Valorando:

Presencia © no de hidrocefalia en TC, RMN y RMN-GDD.
Aracnoiditis en TC, RM y RMN GDD.

Difusién del material de contraste.

Llenade ventricular.

Presencia de vesiculas tanto en TC, RM como en RMN-GDD

+ Espacio subaracnoideo.
* Espinales.

* (Cisternales.

¢ Tercer ventriculo.
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¢ Cuarto ventriculo.
» Ventriculos laterales.

El diagndstico de aracnoiditis mediante métodos de imagen, no esta
definido, el diagnéstico se establece de manera clinica y en &1 momento
de leer los estudios de imagen, se solicita el diagnostico de
aracnoiditis, definido por el reforzamiento andémalc a nivel de las
cisternas basales o por la falta de difusién del material de contraste en
el espacic subaracnoideo. .

La seguridad del método se establece en base a la aparicién de
acontecimientos adversos.

Se suspender& el protocoloc en caso de aparecer acontecimientos adversos
graves y se establece la seguridad del método si los cambios en las
constantes vitales o analiticas tras la administracién del material -de
contraste no tienen significancia estadistica.

Los datos se vacian al programa estadistico SPSS8-8.0.0, SPSS Inc.
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5. RE TAD

En el pericdo comprendido entre abril 199% y Enero 2001,se incluyercn

trece pacientes, 7 masculinos y 6 femeninos (tabla 4), con edades
comprendidas entre los 32 y 64 afios {(Tabla 3). todos con el diagndstico
de neurcocisticercosis, sin estudios de imagen concluyentes. En 11

pacientes, las tomografias previas mostraron aumento en el tamafio del
sistema ventricular, con 2 diagndticos clinicos de aracnoiditis

En ninguna TAC se observaron vesiculas sugestivas de neurocisticercas,dos
pacientes con probable neurocisticercosis en fase granular calficada.

Las resonancias con contraste endovencse fueron positivas  para
aracnoiditis en dos pacientes, definiéndose por reforzamiento basal
anémalo; <¢on un paciente con una imagen: sospechosa de wvesicula de
cisticerco, no concluyente.” ’

8 pacientes tenian reacciones inmunoldgicas positivas para cisticercosis
(tabla 7), siendo el liquido cefaloraquideo diagndstico de aracnaoiditis
en 9 pacientes por pleccitosis o proteinorraquia.

A todos los pacientes se les adminietrd 1 ml (282mg/ml) de GDD (tabla 5},
siendo- la opacificacion del sistema ventricular éptima en 7 pacientes
(Grafica 7, Tabla 36), en los que se pudo llenar de manera completa las
cisternas bhésales y el sistema ventricular, existiendo relacién entre 1la
difusién incompleta y el marcado aumento de proteinas y celulas del
liguido cefalorraquideo.

En el transcurso de la primera hora tras la puncién no hubo
modificaciones estadisticamente significativas.en las constantes vitales
(Tablas 18-30}) ningin paciente presentd reacciocnes adversas.

En el andlisis del liquidec cefalorragquideo, (tabla 8-16, Graficas 1-6)
hubo disminucién de la glucorraquia, con aumento de la celularidad y
proteinorraquia, - sin que estos cambios tubiesgen significancia
estadistica. (p>0.05} Las presiones de liquido cefalorraquidec, tanto de
apertura como de cierre, 24 horas post puncién del material de contraste,
tuvieron tendencia a disminuir(Tablas 31-32), con una diferencia de -
26,92 cm de H20 para la presién inicial y de 20.0 cm de H20 para la
presién de cierre,sin significancia estadistica.

Al analizar las imigenes de RMN GDD (Tabla 33), en 9 pacientes (69,23%)
se hicieron evidentes vesfculas ocupande el espacic subaracnoideo
(ejemplo caso 1-3,5}con  tres pacientes (tabla 35), con vesiculas
localizadas en el espacice subaracnoideo espinal (23,8%) {(Ejemplc 1,2,6.
Cinco pacientes presentaban vesiculas intraventriculares; uno en
ventriculo lateral (7,6%) (Imagen 3I) con espacio subaracnoideo ocupada
por mulciples vesiculas; ¥ cuatro{30,07%)con vesiculas en v
ventriculo(Tabla 34} ,presentando uno de ellos 2 vesiculas (caso 2) ¥ otro
una lesién unica que condicionaba la hidrocefalia (Imagen 4B- 4C)

En total se contabilizaron 89 vesiculas.

Al andlizar los 4 pacientes con dilatacién del sistema ventricular por
TAC o RM contrastada. En los que no fue posible identificar vesiculas,
unc presentaba asimetria cisternal diagnosticada. como cisticercosis vy
tras la opacificacién de la misma guedo descartado.Dos pacientes
mostraren alteraciones en la difusién del material de contraste poer el
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espacio subaracnoideo,y el ultimo con reacciones inmunoldgicas positivas
se desacrto la presencia de vesiculas viables.

Cinco pacientes que tenian.reacciones inmunolégicas negativas a NCC, dos
de ellos presentaron vesiculas en el espacie subaracncideo.

En. cuanto al EEG previc a la puncién, dos pacientes cambiaron su patrén
apareciendo ondas tetha, normalizé&ndose en un paciente que tenia un
patrén EEG previc anormal.

De las 26 punciones efectuadas ninglin paciente presentd sindrome post
puncidn.

El estudio modificd el diagnostico inicial en la totalidad de los 13
sujetos, estableciendo un diagnéstico definitivo con certeza absoluta de
neurocisticercosis en B y excluyendo el diagndstico de envio en 5.

G
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6. DISCUSION

Estudios de neurvimagen: Tante la TC como la IRM facilitan el diagnéstico
de la neurccisticercosis ya que permiten visualizar el namerc,
localizacidén y estadio evolutivo de los parasitos [149-155). De hecho,
los hallazgos de TC e IRM en la neurocisticercosis profunda dependen
fundamentalmente del grado de viabilidad de 1los cisticercos. De estos
hallazges, los mis caracteristicos son  las lesignes gquisticas. bien
definidas en las que es posible identificar el escélex en su interior y
las calcificaciones puntiformes miltiples. [149,153]

La TC y 1la IRM en pacientes con neurocisticercosis meningea suelen
revelar hidrocefalia, captacién anormal del contraste en las
leptomeninges basales, quistes subaracnoideos e infartos cerebrales
[151,154,165]. Con excepcién de las lesiones guisticas, la mayoria de los
hallazgos de neuroimagen en la neurocisticercosis meningea no son
especificos y pueden observarse en otro tipo de infecciones del sistema
nervioso (159} .Los cisticercos ventriculares se visualizan como lesicnes
quisticas que distorsionan el sistema ventricular y producen hidrocefalia
asimétrica. ([169-171] Estos quistes suelen ser isodenses con el LCR y no
se aprecian bien con TC, por lo que suele ser necesaria la administracién
de medio de contraste intratecal para confirmar el diagnéstico. [172] La
TRM permite una mejor visualizacién de estas lesiones ya que puede ser
identificado el escdlex ¥ la seflal del liquido vesicular suele ser
distinta a la del LCR en los cortes potenciados en T2. [170,171,173)

En términos geherales, la RM es mejor gque la TC para el diagnéstico de la
neurccisticercosis, especialmente en pacientes con lesicnes quisticas en
las cisternas basales, tallo cerebral, cavidades wventriculares Yy médula
espinal.

Ya se ha comentado que los.quistes del cisticerco, aislados del espacio
subaracnoideo gue los rodea, suelen tener la misma densidad que el
liguido-cefaloraquidec, y en ocasiones su presencia sola se infiere sobre
la base de la distorsidn que esto ocasiona. En algunos cisticerceos el
escélex no puede ser identificado. Estos paré&sitos estdn formados por
membranas adheridas entre si, que tienden a agruparse en racimos. [95]
Dichos cisticercos se localizan principalmente en las cisternas b&sales
de LCR y en ellos, el escdlex ha desaparecidc como consecuencia de un
proceso de degeneracidén hidrépica, condicionade por la entrada continua
de LCR a la vesicula [96]. En estos, la ausencia de escélex, los excluye
de ser un criterio absoluto y la administracién de contraste intratecal
que permite la visualizacién del guiste al delinear su contorno, lo
convierte en lesién sugestiva de vesicula cisticercosa, a la vez que la
transforma en un criterio absoluto. (98,105,172)

La RM permite una mejor visualizacién de estas lesiones, sin embargo, y a
pesar de secuencias propuestas con alta sensibilidad y especificidad, 3D-
CcIiss, Srikanth Subamma G. Et al, en un drea endémica de
neurocisticercosis, precisaron de métodos invasivos para la confirmacién
del pardsitc en un 18.18% (217}, '

La localizacidn del parasito en el espacio subaracnoideo, asi como su
identificacidn, entrafia, cambios dramiticos en el mansjo del paciente con
socspecha de neurocisticercosis(Bl,B84,158,160-164,169,170), es en estas
situaciones clinicas, come obstruccién del 1liquido cefalorraquidec o
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lesiones quisticas,que se requiere dé otros métodos de imagen gque evaluen
la situacién del espacio subaracnoideo y no solo la presencia de
vesiculas en su interior. 7

Ningin medicamentc aplicado en el interior del espacio subaracncideo esta
exento de efectos secundarios y la administracién intratecal de medio de
contraste yodado no esta exenta de posibles reacciocnes adversas vy
complicaciones severas (4,11,18,218-223),en el presente estudio, se
incluyeron 13 pacientes con criterios diagnosticos de neurccisticercosis
Yy grado certeza probable ,{225) 11 de elleos presentaban aumento en el
tamafic del sistema ventricular en TAC y RMN , sin que hubiese imagenes
concluyentes de wvesiculas cisticercosas en el espacio subaracnoideo, en
este grupc de pacientes se hace prioritario un diagnostico certero que
modifique o establezca el tratamiento definitivo, tratamiento sin embargo
controversial por lo gque el establecer la presencia de vesiculas, se hace
mandatorio en base a un futuro sequimiento de la respuesta terap&utica.
Tras la administracién de GDD en el esgpacic intratecal, en 8 pacientes
fué posible visualizar vesiculas en un numero wvariable, cen cuatro
pacientes con vesiculas en IV ventriculo que condicionaban hidrocefalia v
tres con vesiculas en. espacic subaracnoideo espinal o unidn cranec
vertebral (23,3%), siendo una cifra especialmente alta, dque nos presenta
la cisticercosis subaracnoidea como una patologia de la totalidad del
espacio espinal contraric a los canones tradicionales ¥ ¢que pudiera
explicar el origen de posibles recaidas tras el tratamiento.

De los S pacientes con estudic de RMN GDD negative a wvesiculas de
cisticerco, 2 presentarcn difusién andmala del ‘material de contraste por
las cisternas basales, dato gque fue interpretado como aracnoiditis,ya gue

al analizar la difusidén del material de contraste , se observa que la
difusién incoempleta o anémala, en 6 pacientes, estd en relacién con la
proteinorraquia, la pleocitosis, y con el diagndstico clinico de

aracnoiditis.Cuatre pacientes con difusién anémala del material de
contraste presentaron obstruccidn al paso del liquido por presencia de
vesiculas en IV ventriculo.

En lcs estudios prevics en los que se administré en el espacio
subaracnoideo agentes de contraste paramagnéticos se ° establece la
seguridad del mismo en animales y las posibles aplicaciones clinicas en
humanos, sin embargo, hasta la fecha no hay ningin articule que hable de
la seguridad y las posibles aplicaci6nes clinicas de estos contrastes
paramagnéticos no iénicos en humanos, y es de esperar, gue siendc un
contraste de mencr osmelaridad y menor quimiotoxicidad tenga en teoria,
menes reacciones adversas que los medios iédnicos (18-22)

Ninglin paciente de la serie presentd reacciones adversas inmediatas, 24
horas postpuncién ¢ al mes del estudio.

En el andlisis del liquido cefalorraguideo, liquidos en su mayor parte
inflamatorios por la patologia en estudio (tabla 8,15), los cambios
observados, con tendencia a la disminucién de 1la glucorraquia,
proteincrragquia y aumento en la celularida. No tiene significancia
estadistica (Tabla 8-17).Hay gque tener en cuenta que a pesar de lo
heterogéneo y las caracteristicas inflamatorias de los liquidos
estudiados, cada sujeto es su propie control.

Los cambios observados en el EEG,con aparicién de ondas tetha en dos
pacientes, con patrones previamente normales, es equiparable a 1os
esperados por la administracién de un wedicamento intratecal, (10) vy
ningunc tuvo traduccién clinica al mes de seguimiento,al igual que 1los
liquidos los pacientes presentaban EEG anormales y solo se notificaban
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los cambios en los patrones en aquellos que presentaban electros previos
normales, un paciente on EEg previo anormal, normalizé su trazo en el

control post puncién.

4]



7. NCL NE

En conclusidn, la administracién de gadodiamida en el espacio
subaracnecideo es un método seguro. . )

En el estudio de la patologia del espacio subaracnoidec por
Neurocisticercosis no establecida, la cisternorresonancia con gadodiamida
es un método de {imagen nGtil, que permite delimitar vesiculas ocultas a
otros métodos de imagen y establecer el diagnostico definitive con
certeza absoluta, a la vez que valora la dinamica del liguido
cefalorraquideo. ' '
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9 ANEX

MPL

Femenino | 6

N| Minimg| Maximo{ Media | DesviacionStd.
Edad 13 32 64 48.69 9.38
N 13
Edades Tabla3
Sexo | Masculino | 7

Sexo Tabla 4
N | Minimo | Maximo | Media [ Desviacion Std.
Mililitros de gadodiamida 13| 1.0 1.0 [1.000 .000
Inyectados
N 13

Cantidad de contraste inyectada Tabla 5

[Cultivo de LCR]

NEGATIVQ

po

3

Tabla 6

Frequency

Percent

ELISA NEGATIVO

5

385

ELISA POSITIVO

8

61.5

Total

13

100.0

Prueba ELISA cisticercosis Tabla 7
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Andliagis Citoquimico de LCR

Descripcidn
N Minlimo Maximo | Media Desviacion Std

CELULAS EN LCR PRE GDD 13 0 85 26.77 24.97
CELULAS EN LCR POST GDD 13 0 655 68.23 178.54
GLUCOSAEN LCR PRE GDDl 13 11 182 5f1.23 43.18
GLUCOSA EN LCR POST GDD 13 20 83 51.38 19.12
PROTEINAS EN LCR PRE GDD 13 40 203 [103.69 6217
PROTEINAS EN LCR POST DE GDD 13 28 334 93.00 81.49

Tabla 8
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Media [ N jDesviacién Std| Error medio Std
CELULAS EN LCR POST INYECCION DE GDOD | 68.23 |13 178.54 49.52
CELULAS EN LCR PRE INYECCION DE GDD | 26.77 [ 13 24 97 6.92
Tabla 9
Correlacion de muestras Pareadas - Célutas en LCR
N |Carrelation | Sig.
CELULAS EN LCR PRE INYECCION DE GDD / CELULAS ENLCR {13 424 149
POST INYECCION DE GDD
Tabla 10
Prueba de muestras pareadas — Células en LCR
t 1df| Sig. (2-
tailed)
Media Desviacion | Error medio |Intervalo de 95%
Std. Std. lconfianza’
Menor |Mayor
41.46 169.46 47.00 -60.94 143.87|.882112 395
Tabla 11
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T2

Control Chart; CELULARIDAD EN LCR PRE INYECCION DE GDD
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Qlycosa en LCR

Media|l N [Desviacidn Std| Error medio Sid
GLUCOSA EN LCR PRE GOCD 54.23(13 43.18 11.97
GLUCOSA EN LCR POST DE GDD 51.38113 - 19.12 5.30
Tabla 12

Correlacidn de muestras paredas — Glucosa LCR

N| Correlacion| Sig
GLUCOSA EN LCR PRE GDD / GLUCOSA EN LCR POST GDD 13 344 25
Tabla 13
Prueba de muestras pareadas - Glucosa LCR
Paired t |[df| Sig. {2-
Differences tailed)
95%
Media |Desviacidn |Error medio| diferencia
Std Std del
Intervalo de
confianza
Menor  |Mayor
Diferencia
Glucesa -2.85 40.77 11.31 -27.48 |21.79}-.252(12 806
Post-Pre -
Diferencia
Glucosa -2.85 40.77 11.31 -27.48 [21.791-252(12 806
Post-Pre -
Tabla 14
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Controi Chart: GLUCOSA EN LCR PRE INYECCION DE GDD
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Control Chart: GLUCOSA EN LCR POST INYECCION DE GBD

95 o

51 i /\ /\ /\ A , —— :
v \e/ o GLUCGSAENLCR POST
INYECCION DE GDD

UCL = 132,03
Average = 51.38
% - S =T —_— 1 LCL = -29.26
1 2 3 4 5 ] 7 8 9 10 1 12 13
Sigma level: 3
Grafica 4

57



Proteinas en_  LCR

Muestras Pareadas proteinas

Media | N [ Desviacién |Error Std.Medio
Std.
PROTEINAS ENLCR PRE GDD 103.69113 62.17 17.24
PROTEINAS EN LCR POST GDD 93.00 (13 81.49 22.60
Tabla 15
Correlacion de muestras paredas — proteinas en LCR
N |Correlacion| Sig.
PROTEINAS EN LCR POST GDD / PROTEINAS EN LCR PRE GDD|13 425 148
Tabla 16
Prueba de muestras pareadas proteinas en LCR
t |[df| Sig.{2-
Diferencia tailed)
95%
Media |Desviacién [Error medio|Confidence
Std - 5id Interval of
the
Difference
Menor (Mayor
PROTEINAS
ENLCR
POSTGDD-| 1069 78.76 . - -
PROTEINAS 21.84 58.28 |36.90(-.489|12 633
EN LCR PRE]
GDD
Tabla 17
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PROTEINAS EN LCR POS
TINYECCION DE GDD

UCL = 250.63

<

Average = 93.00
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Andlisis de constantes vitales

Media | N |Desviacion Std| Error Std media
fEMPERATURA PRE GDD 36.2231|13 .2386 6.617E-02
TEMPERATURA POST GDD 36.2538(13 3307 9.172E-02
PRESION SISTOLICA PRE GDD 117.69 |13 13.63 3.78
PRESICN SISTOLICA POST GDD 120.38 |13 14.21 394
PRESION DIASTOLICA PRE GDD 83.08 |13 947 263
PRESION DIASTOLICA POST GDD 83.08 |13 10.32 2,86
FRESPIRATORIA PRE 19.62 (13 2.14 .59
FRESPIRATORIA POST 19.92 (13 1.55 .43
FRECUENCIA CARDIACA PRE GDD 79.31 (13 7.11 2.37 7
FRECUENCIA CARDIACA POST GDD 79.00 (13 8.53 19.11
PRESION INICIAL LCR em H20 PRE GDD | 150.77 |13 68.89 1.97
PRESION INICIAL LCR cm H20 POST | 123.85 |13 41.99 11.65
GDD
PRESION FINAL PRE GDD 93.85 |13 53.00 14,70
PRESION FINAL POST GDD 73.85 |13 31.70 8.79
Tabla 18

60




Muestras pareadas — Temperatura corporal ° C

Media { N | .Desviacién |Error medio Std
Std
TEMPERATURA POST INYECCION DE 36.25 |13 33 9172E-02
GDD
TEMPERATURA PRE INYECCION DE GDD | 36.22 |13 23 6.617E-02

Tabla 19

Correlacién entre muestras pareadas - temperatura

N |Correlacion| Sig.
TEMPERATURA POST INYECCION DE GDD / TEMPERATURA |13 T75 002
PRE INYECCION DE GDD
Tabla 20
.F’rueba de muestras péreadas temperaturas
Paired t | df| Sig. (2-
Differences tailed)
95%
Media Desviacion | Std. Error | Difrencia
Std. Mean |del intervalo
de
confianza
Menor [Mayor
[TEMPERAT
URQD%OST 3.077E-02 .2097 5.816E-02 | -9.5852E- | 1575 (.529] 12 .606
- 02
[TEMPERAT .
URA PRE
GDD

Tabla 21
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Muestras pareadas — frecuencia respiratoria x¥min.

Media| N | Desviacidn [Media Error Std.
Std.

FRECUENCIA 19.62(13 214 .59
RESPIRATORIA

PRE
FRECUENCIA 1992|113 1.55 43
RESPIRATORIA

POST

Tabla 22

Correlacitn entre muestras pareadas Frecuencia respiratoria

N |Correlaciéni Sig.

FRESPPOST / FRESPRE

13 -.160

602

Tabla 23
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Muestras estadisticas pareadas — Frecuencia cardiaca

.

Media Std. Std. Error Mean
Desviacidn
FRECUENCIA CARDIACA PRE INYECCION (79.31 7.1 1.97
DE GDD
FRECUENCIA CARDIACA POST INYECCION |79.00 8.53 2.37
DE GDD
Tabla 24
Prueba de muestras pareadas
Diferencia t | df |Sig. (2-tailed)
95% Intervalo)
Media Desviacion | Error Std. |de conflanza
Std. medic dela
diferencia
Menor Mayor
F.
CARDIACA
POST .GDD -.31 8.21 2.28 -5.27 465 [-.135]|12 895
-F.PRE
.GDD
Tabla 25
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PRESION ARTERIAL

Muestras estadisticas pareadas - Presion arterial sistélica mm Hg

Media | N |Desviacion std|Error Std. medio
PRESION SISTOLICA PRE INYECCION DE [117.69(13 13.63 3.78
GDD .
PRESION SISTOLICA POST INYECCION DE|120.38]13 14.21 394
GDD
Tabla 26

Correlacion de muestras pareadas

Correlacion| Sig.

PRESION SISTOLICA POST INYECCION DE GDD / PRESION

SISTOLICA PRE INYECCION DE GDD

.392 185

Tabla 27

Prueba de muestras pareadas — Presién arterial sistdlica

Diferencia t | df{ Sig. (2-
tailed)
95%
Media Desviacion | Error Std {Intervalo de
Std medio confianza
dela
diferencia
Menor  [Mayorr]
PRESION
3. POST
IGDD - 2.69 15.36 4.26 -6.59 11.97 }1.632(12 539
PRESION
S. PRE
GDD
Tabla 28
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Correlacion entre muestras pareadas — Presion arterial diastélica

Correlacion

Sig.

PRESION DIASTOLICA POST INYECCION DE GDD / PRESION 236
DIASTOLICA PRE INYECCION DE GDD

437

Tabla 29

Prueba de muestras pareadas — Presion arteriat Diastdlica

Diferencia t 1df| Sig. (2-
tailed)
' Error Std de 95%
Media Desviacién | la media |Intervalo de
Std confianza
dela
diferencia
Menor  [Mayor
P.D. POST .00 12.25 3.40 -7.40 7.40 |.000[12 1.000
GDD -P. '
D. PRE
GDD
Tabla 30
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Anilisis de lan presiones cm H20 da Liquido cefalorragquidec

Prueba de muestras pareadas - Diferencia de presién de apertura de LCR

66

Diferencia t df [ Sig. {2-
tailed}
95%
Media Desviacién [Error Std. Del Intervalo de
: Std tamedia [confianza de
la diferencia
Menor Mayor
P L POST GDD-P. I PRE
GDD -26.92 61.70 7.1 £4.21 10.36 | -1.573 | 12 142
Tabla 31
Prueba de muestras pareadas — Presion de cierre de LCR
Diferencia t df [Sig. {2-1ailed)
95% Intervalol
Media Desviacion |Error Std. De | de confianza
. Std fa media dela
diferencia
Menor Mavyor
Menor Mayor
P. FINAL POST -.GOD -
P.PRE GOD -20.00 41.18 11.42 -44 89 489 -1.751 |12 .105
P. FINAL POST -.GDD -
P.PRE GDD -20.00 41.18 11.42 -44 89 489 f-1.751 |12 105
Tabla 12




LLENADO PARCIAL 0 TOTAL 1

Std. Dev = .52
Mean = .54
N=13.00

Frequency

0.00 50

LLENADO PARCIAL 0 TOTAL 1

Grafica 7
Difusidén del material de contraste por el espacio subaracnoideo

Numero de vesiculas y Frecuencia can RMN GDD

N° de vesiculas pacientes %ot

0 4 30.8
1 2 154
2 1 7.7
7 1 7.7
12 1 7.7
14 1 77
15 1 7.7
18 1 77
20 1 7.7

Total 13 100.0

Total 13 100.0

Tabla 33
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Vesiculas en IV ventricule por RMN GDD

Numero de Frecuencia %
vesiculas pacientes
0 E] 69.2
1 3 231
2 1 1.7
Tabla 34

Vesiculas en espacio subaracnoideo espinal visualizadas por RMN GDD

N° de Vesicutas Frecuencia %
pacientes .
0 10 76.9
>1 3 231
Total 13 100.0
Tabla 35

Difusion del material de contraste por ef espacio subaracnoideo y sistema veniricular

N® Pacientes %
PARCIAL 6 46.2
COMPLETA 7 53.8
Tabla 36
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Imagen 1-A Imagen 1-B [magen t-C
Caso I:
Paciente Masculino 54 afios, con diagnostica de Hidrocefalia, probable aracnoiditis Elisa NCC positivo, en la Tomografia
en fase simple y contrastada, hay evidencia de Hidrocefalia por aumento en el tamafto del sistema vemtricular asi como
reforzamiento anémalo de Jas cisernas basales en ta fase contrastada, Sin evidencia de vesiculas de cisticercos (Imagen 1-
A-B) :

Imagen 1-D Imagen 1-E

RM en cortes axiales, potenciada en T2 (Imagen 1-D), con asimetria en cisternas prebulbares, a expensas de aumento en el
tamafio del lado izquierdo por probable vesicula a ese nivel. Tras la administracion de GDD en el spacio subaracnoideo,
se¢ aprecia vesicula en el espacio subaracneideo de la unién créneo vertebral, (Imagen 1-E)

Imagen i-F Imagen 1-G

Corte sagital de RM con contraste f.v., sin evidencia de lesiones vesiculares (Imagen 1-F), tras la administracion de
material de contraste se evidencia llenado completo de! sistema ventricular ¥ presencia de vesiculas de cisticerco en las
cisternas prepontinas ¥ la unién craneo vertebral. (Imagen 1-G)
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CASQ2
Paciente femenine, 53 afios, Elisa NCC negativo, Hidrocefalia por TAC y probable NCC.

Imagen 2-B

TAC cn fase contrastada, con evidente aumento en ¢l tamafio del sistema ventricular, supeatentorial y distorsion en la
morfologia de las cisternas bdsales prepontina y peri filicas (imag 2A-C) asi como ealeificancidn localizada a
nivel de la cisterna ambiens izquierda (Imagen 2-C), sugestiva de NCC en fate granular caicificada

imagen 2-E Imagen 2-F Imagen 2-G
Corte Sagitai en T1 2 nivel del acueducio de Silvio {Imagen 2-E), £n la que se observa, dilatzcién del sistema ventricular
suprateniorial, asi como alteracidn en la morfologfa de la cisterna magna. Tras la administracidn intratecal de GDD,
(Imigenes 2F —I), s¢ aprecia llenado incomplete del sistema ventricular y p ia de vesiculas locali en la cisierna
magna, en 1V ventriculo se aprecian 2 imigenes vesculzres({Imagen 2-1) dici de lu hidrocefalia, y 2 en Fa unidn
craneo vertebral. (Imagen 2-H) Se aprecia la distribucion del material de contraste en las cistemas bisales uniforme y
homogénes.

Imagen 2-G Imagen 2-H
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. CAS03
Paciente masculino de 51 aiigs, con ELISA NCC positive,Hidrocefalia por TAC y diagnostico probable de
NCC en espacio subaracnoideo sin vesiculas eidentes.

Imagen 3-A Imagen 3-B Imagen 3.C

TAC contrastada , Imagen 3-A, con asimetria en la cisterna prepontina del lado izquierdo, asi como dilatacién en el
sisterna ventricular supratentorial y una calcificacién puntiforme temporal derecha, sugestiva de NCC en fase granular
calcificada (Imegen 3-B), en la RMN a nivel de fosa posterior, se aprecia asimetria cisternal prepontina con zumento en el
tamaite del lado dereche, sin que sea posible visualizar vesiculas a ese nivel.
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Imagen 3-D

RMN contrastada, con asimetria en las cisternas perimesencefilicas, el HI nervio craneal izquierdo, se encuentra
desplazado en sentido lateral, sin que sea posible observar vesfculas a ese nivel (imagen 3-D), No hay evidencia de
reforzamientos andmalos en las cisternas peripontinas (Imagen 3-D), y hay aumento en el tamafio del sistema ventricular
sin evidencia de vesiculas en su interior.

Imagen 3-G Imagen 3-H Imagen 3-1
Tras la administracién de GDD intratecal, Ia distribucién de material de contraste es uniforme y homogénea, con llenado
del sistema ventricular supre e infratentorial {Imagen 3-G,1), y presencia de vesiculas prepontinas, interhemisféricas ¢
intraventriculares.
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Caso 4

Paciente femenino, 37 afios, con ELISA NCC positivo, sin aracnoiditis y con Hidrocefalia en TAC y RM, sin
evidencia de vesiculas de NCC ni calcificaciones en TAC.

Imagen 4 -A

RMN con GDD intratecal, en la que se observa, adecuada difusion del material de contraste por los espacios
subaracnoideos basales y aumento en el tamafio del sistema ventricular.

Imagen 4-B [magen 4-C
En cortes axiales a nivel de fosa posterior, (Imagen 4-B) y sagitales (Imagen 4-C), se aprecia defecto de

llenado a nivel del cuarto ventriculo y sistema supratentorial, en relacién a vesicula de cisticerco en IV
ventriculo que r.
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Caso 5
Masculino 33 afios, ELISA NCC positivo, sin evidencia de vesiculas o calcificaciones con htdrocefaha y
asimetria dl espacio subaracnoideo basal.

~ Imagen 5-B
TAC en fase simple (Imagen 5-A) y contrastada (Imagen 5-B) en la que se aprecia asimetria a expensas de
aumento en el tamafio de la cisterna ambiens izquierda, tras la administracién de material de contraste
endovenoso, hay perdida en la nitidez y asimetria de las estructuras arteriales del circulo de Willis, sin que se
evidencien lesiones vesiculares a ese nivel.

Imagen 5-C
Tras la administracién intratecal de GDD, se pone de manifiesto defecto de lienado en cisterna ambiens
izquierda, en relacién a vesicula de cisticerco a ¢se nivel.

L

Imagen 5-D Imagen 5-E
En los cortes sagitales, se aprecia adecuada difusion del material de contraste en ¢l sistema ventricular, con
vesicula de cisticerco localizada en cisterna cuadngemmal ambiens izquierda. {Imagenes 5-D-E})

s
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Caso 6
Paciente masculino, ELISA NCC positivo, Aracnoiditis negativo e hidrocefalia por TAC y RMN.

Imagen 6-A Imagen 6-B Imagen 6-C
TAC de craneo en fase simple, (Imagen 6-A), con cistemna magna amplia; en el corte sagital de RM en fase simple se
observa probable vesicula de cisticerco lecalizada en cisterna magna. (Imagen 6-B) En el corte axial de RM, (Imagen 6-
), no se visualiza escélex ni membrana vesicular.

Imagen 6-D Imagen 6-E Imagen 6-F
Tras la adminisrraci_én de GDD intratecal, {Imagen 6-D,F), se ponen de manifieste multiples vesiculas localizadas en ta
cisterna prepontina, unién craneo vertebral y cisterna magna. '

Imagen 6-F Imagen 6-G

Corte axial y coronal de RM con GDD (Imagen 6-F,G), ¢n la que se aprecian multiples pequefias vesiculas adheridas a ln
arteria basilar. En cortes sagitales suplementarios, a nivel de columna, se visualizan vesiculas en el espacio subaracnoideo
espinal. (Imagen 6-1H})
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