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ABSTRACT

“NORMAL VALUES FOR PSYCHOMETRIC TEST AND CRITICAL FLICKER
FREQUENCY IN HEALTHY MEXICAN SUBJECTS”

INTRODUCTION: Minimal hepatic encephalopathy (MHE) is characterized by
neuropsychological disorders that impair patient’s quality of life, decreasing the ability to
drive automobiles and increases the risk of an episode of hepatic encephalopathy overt.
The prevalence of MHE varies from 22-74%. The diagnosis of MHE goes unnoticed in
regular physical examination, psychometric testing is necessary to apply, Hepatic
Encephalopathy Score Psycometric (PHES), their application takes 45 minutes on average
and has normal tables in Italian and Spanish population, there is also the frequency critical
flicker (CFF), which was completed in 10 min and standardized with a cutoff of 38 Hz in
healthy subjects there are no studies in Latino populations.

OBJETIVE: "Identifying the normal values of the psychometric tests (PHES) and critical
flicker frequency (CFF) in healthy Mexican subjects."

MATERIALS AND METHODS: A cross, prospective study. This included 350 subijects,
who were captured in the CMN November 20, ISSSTE. During the period May 2011 to
May 2012, to which we applied the PHES (test symbols and numbers (TSN), number
connection test A (NCT-A), number connection test B (NCT-B) marked serial test (TMS),
broken line test (TLQ) and CFF. Descriptive statistics for demographic variables,
differences between groups were analyzed using student t and ANOVA. Bivariate and
multivariate evaluation the correlation of CFF and PHES whit independent variables (age,
gender, education).

RESULTS: 350 subjects were included: 175 women (50%) and 175 men (50%). The
average education level was 12.3 £ 4.57. In conducting the bivariate analysis found that
there was a low correlation between age and PHES values (p <0.01), in terms of education
level found a moderate correlation (Pearson coefficient -0,436 to -0.653). There were no
correlations results for CFF with any of the evaluated variables (Pearson coefficient 0.052,
and 0.09). About gender behavior only statistically significant difference was identify
(0.006) in TSN PHES not in the rest of the evidence, nor CFF. In multivariate analysis
again found that the only variables that influenced the model were age and education.
CONCLUSIONS: The data obtained in our study are similar to those reported in the
literature regarding the influence of age and education level in PHES not in the CFF. The
results obtained in this study allowed us to determine equations to predict the behavior of
PHES evidence with respect to education level and age variables, which were the only
ones that influenced the model.



RESUMEN

“VALORES DE NORMALIDAD DE LAS PRUEBAS PSICOMETRICAS Y DE LA
FRECUENCIA CRITICA DE PARPADEO EN SUJETOS MEXICANOS SANOS”.

Introduccién: La encefalopatia hepatica minima (EHM) se caracteriza por alteraciones
neuropsicoldgicas que alteran la calidad de vida del enfermo, disminuyendo la capacidad
para conducir automdviles e incrementa el riesgo de presentar un episodio de
encefalopatia hepatica manifiesta. La prevalencia de EHM varia del 22-74%. El
diagnéstico de EHM pasa inadvertida en la exploracion fisica habitual, siendo necesario
aplicar pruebas psicométricas como: Psycometric Hepatic Encephalopathy Score (PHES),
su aplicacién dura 45 min en promedio y cuenta con tablas de normalidad en poblacién
italiana y espafola; ademas existe la frecuencia critica de parpadeo (CFF), que se realiza
en 10 min y se ha estandarizado con punto de corte de 38 Hz en sujetos sanos, en este
ultimo no existen estudios en poblacion latina.

Objetivo. Identificar los valores de normalidad de las pruebas psicométricas (PHES) y de
la frecuencia critica de parpadeo (CFF) en sujetos mexicanos sanos. Material y Métodos:
Se realizé un estudio prolectivo, transversal. Donde se incluyeron 350 sujetos, que fueron
captados en el CMN 20 Noviembre, ISSSTE. Durante el periodo de mayo del 2011 a
mayo 2012, a los cuales se les aplico las PHES (prueba de simbolos y nimeros (TSN);
prueba de conexién numérica A, (TCN-A); prueba de conexion numérica B (TCN-B);
prueba de marcado seriado, (TMS); prueba de linea quebrada (TLQ) y CFF. Se utilizd
estadistica descriptiva para variables demograficas, las diferencias entre grupos se
analizaron por medio de T student y ANOVA; por medio de analisis bivariado y
multivariado se evalua la correlacion de las PHES y CFF con las variables
independientes (edad, género, escolaridad).

Resultados: Un total de 350 de sujetos fueron incluidos: 175 mujeres (50%) y 175
hombres (50%). El grado de escolaridad media fue de 12.3 + 4.57. Al realizar el analisis
bivariado se encontrd que existia una baja correlacion entre la edad y los valores de las
PHES (p<0.01), en cuanto a la escolaridad se encontr6 una correlacion moderada
(coeficiente de Pearson -0.436 a — 0.653). En los resultados para CFF no se encontro
correlacion con ninguna de las variables evaluadas (coeficiente de Pearson 0.052 y 0.09).
Con respecto al comportamiento entre géneros solo se encontré diferencia
estadisticamente significativa (0.006) en PHES TSN no asi en el resto de las pruebas, ni
en CFF. En el analisis multivariado se encontré nuevamente que las Unicas variables que
influyeron en el modelo fueron edad y escolaridad.

Conclusiones: Los datos obtenidos en nuestra muestra son similares a los reportados en
la literatura con respecto a la influencia de la edad y nivel de escolaridad en las PHES no
asi en el CFF. Los resultados obtenidos en esta muestra nos permitieron determinar
ecuaciones para predecir el comportamiento de las pruebas PHES con respecto a las
variables de escolaridad y edad, las cuales fueron las Unicas que influyeron en el modelo.



INTRODUCCION

Las pruebas psicométricas de encefalopatia hepatica y la prueba de frecuencia critica del
parpadeo son utilizadas para diagnosticar encefalopatia hepatica minima (EHM), la cual
es una condicidon en la que los pacientes cirrdticos sufren una serie de alteraciones
neuropsicoldgicas que afectan su calidad de vida y capacidad para desarrollar actividades
diarias, pero que pasan desapercibidas en la practica clinica habitual, ya que muestran
una exploracion neurolégica normal y se requieren pruebas psicométricas o estudios
neurofisiolégicos para su correcto diagnéstico. (1).

El desarrollo de encefalopatia hepatica manifiesta clinicamente (EH) condiciona un mal
pronéstico de la enfermedad, de forma que se estima que la supervivencia se sitla en
25% a los 3 anos de sufrir un primer episodio de EH clinica. (2) Un reconocimiento precoz
de alteraciones neuropsicolégicas subclinicas puede predecir el desarrollo de esta
complicacién, por lo que su deteccion temprana es fundamental. (1,2)

La EHM es la primera alteracion dentro del espectro de manifestaciones clinicas del
sindrome de la EH, hasta el 84% de los cirrticos que desarrollan EH ya, presentaban
EHM en el estudio basal. La presencia de EHM provoca un deterioro de la calidad de vida,
con mayor alteracion en las categorias de tiempo libre, alerta, suefio y descanso,
interaccion social, gestion del hogar, comportamiento emocional y el trabajo. (1,2) El
deterioro en el desempefio laboral es el que mayor impacto tiene en la calidad de vida,
siendo especialmente importante la afectacién en profesiones que requieren destreza
manual, ya que el déficit especifico se aprecia en la funcién psicomotora e inteligencia
practica con preservacion de la capacidad verbal. (3)

Se han utilizado numerosos criterios diagnésticos para definir la presencia de EHM, desde

la utilizacion aislada del test de conexion numérica, hasta el empleo de complejas baterias



de pruebas psicométricas hasta pruebas neurofisiolégicas (electroencefalograma y
potenciales evocados), pruebas computarizadas (frecuencia critica de parpadeo, prueba
de control inhibitorio). Segun el ultimo consenso mundial sobre encefalopatia hepatica, se
acepta que la utilizacién conjunta de mas de dos pruebas psicométricas o la combinacién
de pruebas psicométricas con pruebas neurofisioldgicas permiten confirmar o descartar la
presencia de EHM. (1,3)

La prevalencia de EHM en pacientes con cirrosis hepatica depende de la seleccién de
pruebas psicométricas empleadas para su diagndstico y de la funcion hepatica de los
pacientes incluidos. Cuando se utilizan pruebas psicométricas validadas, corregidas por
edad y nivel de escolaridad, la prevalencia de EHM oscila entre 33 y 86% de los
pacientes cirréticos compensados. (1, 2, 3).

Recientemente, se estan introduciendo nuevas herramientas para el diagnéstico de la
EHM en la practica clinica, como es la medicién de la frecuencia critica de parpadeo
(CFF) mediante el HepatonormTM Analyzer (R&R Medi-Business Freiburg GmbH,
Freiburg, Germany). (3) Las ventajas fundamentales del uso de esta nueva herramienta
radican en su simplicidad, exactitud y seguridad para el diagnéstico de la EHM, y segun
los datos reportados en la literatura no es influenciado por la edad o nivel de escolaridad a
diferencia de las pruebas psicométricas. (2,3) Por lo que realizar estudios en poblacién
mexicana de pruebas como PHES y CFF seran de utilidad en el diagnéstico de EHM para

evitar la progresion a encefalopatia hepatica manifiesta asi como la mortalidad asociada.



MARCO TEORICO

El término encefalopatia se refiere a una reaccion aguda del cerebro a agentes nocivos en
ausencia de inflamaciéon o deterioro de la funcion cerebral o su estructura. (1, 4). La
encefalopatia hepatica se define como alteraciones neuro-psiquiatricas observadas en
pacientes que cursan con disfunciéon hepatocelular y/o cortocircuitos porto-sistémicos,
posteriores a la exclusion de otras patologias neurolégicas. La EHM no es perceptible
para el médico al examen fisico e interrogatorio habitual. Por esta razén el diagndstico
requiere la realizacién de pruebas especiales en sujetos que no aparentan alteraciones
clinicas y que sin embargo pueden sufrir este desorden, contrario a los pacientes con
encefalopatia clinicamente evidente, (6) La encefalopatia hepatica en general se clasifica
segun la adaptacién de Mullen publicada en 2007, la divide en 3 tipos, A, B Y C, donde
esta ultima se divide en Episddica, Persistente y Minima (Tabla 1) (7). Los datos clinicos
utilizados en esta clasificacion son alteracién en la funcidon motora: rigidez, desérdenes
para articular palabras, temblor inducido por movimiento, movimientos diadoco-cinéticos
retardados, movimientos coreoatetdsicos, asterixis, hiper o hiporreflexia, y sintomas

focales transitorios.(8)



1. PREVALENCIA E HISTORIA NATURAL DE

ENCEFALOPATIA HEPATICA MINIMA

En diferentes estudios (valoraciones psicométricas y electroencefalograficas) la
prevalencia de EHM en pacientes con cirrosis es entre el 30y 84%. (1, 2, 9)

El factor que determina la historia natural o progresion de la EHM se desconoce hasta la
fecha. En un estudio hindu, dos grupos de pacientes cirréticos con y sin EHM fueron
seguidos por un periodo de 8 meses para determinar el desenlace de Ila EHM
(persistencia, resolucién o recurrencia) o evolucionaba hacia EH. (9) Durante el periodo de
seguimiento, se encontré que la funcidn hepatica valorada por puntaje de Child fue el
determinante mas importante de la historia natural de EHM. (10); los pacientes con mejor
funcién hepatica eran quienes presentaban menores episodios de EHM, con menor
numero de pruebas anormales, y dentro de este grupo de pacientes, solo uno desarrollo
encefalopatia hepatica manifiesta. (12) En contraste, aquellos pacientes con puntaje de
Child 2 9 presentaron una prevalencia mayor de EHM, con una tasa mayor de pruebas
anormales; la mayoria desarrolld encefalopatia hepatica manifiesta, generalmente
precipitada por una complicacién asociada de la cirrosis. (7)

La encefalopatia hepatica minima parece ser un util indicador de la reserva hepatica (2).
La relacion con el desarrollo de encefalopatia hepatica manifiesta parece estar asociada a
la funcién hepatica (segun la clasificacion de Child). Aquellos pacientes con una funcién
hepatica mas deteriorada tendran mayor probabilidad de desarrollar encefalopatia
hepatica manifiesta en el contexto de una complicacién como pudiera ser el sangrado
gastrointestinal, ascitis, peritonitis bacteriana espontanea. Y se sabe que los pacientes
que cursan con EHM tienen mayores probabilidades de desarrollar encefalopatia hepatica

manifiesta aun en ausencia de otras complicaciones. (1, 7,13)
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2. DIAGNOSTICO DE LA ENCEFALOPATIA HEPATICA

MINIMA

El diagnostico de EHM ha sido un area de intensas investigaciones durante las ultimas
dos décadas. (7,14) Las pruebas diagnésticas empleadas para la deteccion de EHM
incluyen valoraciones neuropsicolégicas y electroencefalograficas. (7) La alteracion mas
temprana en el estado mental puede ser detectada por las pruebas neuropsicolégicas,
qgue son influenciadas por la edad, educacién, antecedentes socioculturales y repeticion
de las pruebas. (7, 9,14)

Para el diagnéstico debemos hacer énfasis en el examen y busqueda de cambios sutiles
en la vida diaria, como la presencia de cansancio; alteraciones en el ciclo suefio-vigilia;
deterioro cognitivo, alteracion del estado de alerta o de la funcidon motora. (15); ademas de
la capacidad de cooperaciéon con el examinador, la velocidad con la que las tareas son
completadas y el efecto sobre las actividades de la vida diaria. (1, 7, 9,16) El examen
neuroldgico generalmente es normal, la exploracién de la funcion de los nervios craneales
es normal; sin embargo, la disartria e hipomimia (Pérdida de la mimica facial y del
parpadeo) pueden estar presentes. Es necesario el examen minucioso para observar
movimientos anormales como tremor o asterixis. (17) Las anormalidades sutiles pueden
ser evidentes en el examen motor como son el incremento del tono muscular, reduccion
de la velocidad de respuesta o movimientos alternantes torpes, ataxia, e incremento en
los reflejos tendinosos profundos, asi como disminucion de los reflejos posturales. (15, 17,
18) Ante la evidencia de una focalizacién, se debera descartar otro diagnéstico. (9) Un
examen neurolégico exhaustivo que valore la conciencia, la orientacion, funcién cognitiva,
asi como la funcion motora y sensitiva de forma conjunta con el conocimiento de los

antecedentes del paciente son necesarios para llegar al diagnéstico de encefalopatia
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hepatica minima. (19) Un punto importante es que debera establecerse de forma previa la
ausencia de enfermedades neuroldgicas asociadas. Por tal motivo es fundamental el
desarrollo de pruebas neuropsicolégicas para el diagnéstico de EHM. (7,9) Por lo tanto se
han desarrollado numerosas estudios como son la aplicacion de una bateria de pruebas
neuro psiquiatricas cortas (PHES) con énfasis en la deteccion de dominios
frecuentemente anormales como la atencidon y desempefio psicomotor. Las pruebas
comunmente empleadas son: la prueba de simbolos y numeros, prueba de conexién
numérica A y B, prueba de punteo seriado, prueba de linea quebrada. La aplicacion
repetitiva de la misma prueba es un factor a controlar por la probabilidad que el sujeto
aprenda a resolver dicha prueba. (7, 9, 20)

Existen otras pruebas diagndsticas computarizadas que valoran diferentes funciones
neuropsicoldgicas. La mayoria de las pruebas valoran la velocidad de procesamiento
(tiempo de reaccion) y la exactitud; sin embargo, varios dominios cognitivos pueden ser
evaluados. La prueba de la frecuencia critica de parpadeo (CFF) es una de estas
pruebas, la cual recientemente ha sido propuesta como método diagndstico de
encefalopatia hepatica minima, dada su capacidad para valorar el grado de vigilia. (3, 9, 15)
La capacidad de discriminar la luz parpadeante se encuentra alterada en los pacientes
con cirrosis aun en ausencia de encefalopatia hepatica, lo anterior puede reflejar cambios
en la funcién retiniana o bien cambios en el area cortical visual, los cuales pudieran estar
relacionados con la presencia de encefalopatia hepatica minima; sin embargo, otras
variables confusoras deberan considerarse. (9)

Oftras pruebas para el diagnéstico de EHM son el electroencefalograma y los potenciales
evocados (PE). La electrogénesis neuronal esta influenciada por numerosos factores,
incluyendo la presencia de toxinas circulantes, desbalance de electrolitos, y cambios en el
sistema metabdlico nutricional. (1, 7, 9) No es de sorprender, por lo tanto, que alteraciones
en el electroencefalograma y los PE se detectan en pacientes con cirrosis que no
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presentan alteraciones clinicas evidentes de encefalopatia hepatica, en dichos pacientes
la electroencefalografia puede mostrar difusion fronto-central de actividad alfa y beta, el
ritmo alfa puede estar disminuido en frecuencia y puede ser inestable y distribuido en
ondas aleatorias en el rango theta sobre ambos hemisferios; raramente anormalidad mas
severa comprenden una disminucién difusa de la actividad electroencefalografica de base
en el rango delta. (19) El analisis EEG espectral ha mostrado un incremento en el poder
relativo de la actividad theta o un decremento en la frecuencia media de dominio de las
derivaciones posteriores en 15-39% de los pacientes con cirrosis que no tienen evidencia
clinica de encefalopatia. (1) En estos casos, en ausencia de otras causas de las
alteraciones observadas en el EEG, se asume que son secundarias a EHM, ya que estas
se correlacionan fuertemente con los niveles plasmaticos de amonio y otros marcadores
de disfuncion hepatica. (7, 9)

Los potenciales evocados representan la respuesta eléctrica que aumenta en relaciéon con
estimulos (PE exdgenos) o bien a tareas cognitivas pasivas o activas (PE endogenos).
Los PE visuales, respuesta acustica de tallo cerebral, y potenciales evocados
somatosensoriales, han sido utilizados en el estudio de EHM. En estos pacientes se ha
identificado un retraso en la conduccion de estimulos a nivel de tallo cerebral con la
utilizacién de potenciales evocados auditivos y de la conduccion central utilizando PE
somatosensoriales. (15) Sin embargo, estos cambios no son especificos, ya que
condiciones como el consumo de alcohol, o la presencia de diabetes podrian condicionar
variables confusas en pacientes con cirrosis. (16) Adicionalmente no se ha podido
identificar una relacion entre la conduccion retardada a nivel del tallo cerebral y el grado
de disfuncion hepatica o progreso cronico de la enfermedad hepatica. (19)

Los PE enddgenos en principio reflejan mejor la presencia de EHM ya que reflejan
fendmenos cognitivos, mas que estimulos de conduccion. Los PE endégenos P300 ha
sido estudiado en pacientes con cirrosis hepatica y ausencia de evidencia clinica de

13



encefalopatia. (13) La amplitud de P300 se considera el reflejo de la cantidad de atencién
que el paciente dedica a una tarea, la latencia es considerada el reflejo de la velocidad
para la clasificacion de estimulos antes que se ha iniciado un mecanismo de seleccién de
respuesta. (15) Saxena y cols mostraron que la onda P300 se encontré alterado en 20-
80% de los pacientes cirréticos que tenian evidencia clinica de encefalopatia hepatica.
Ellos también demostraron en un estudio de seguimiento que los cambios en la latencia

del P300 puede predecir la ocurrencia de encefalopatia hepatica. (17)

Otras anormalidades han sido descritas en pacientes con cirrosis aun en ausencia de
evidencia clinica de encefalopatia hepatica, las cuales pudieran reflejar el proceso de
enfermedad y pudiesen tener utilidad diagnéstica como parte de una herramienta

multidimensional de evaluacién. (14)
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3. REPERCUSION EN CALIDAD DE VIDA

Son pocos los estudios que evaluan las consecuencias sociales y del comportamiento en
pacientes con EHM, como son el efecto sobre conducir vehiculos motorizados y cambios
en la calidad de vida, asi como el prondstico de estos pacientes en relacion con la
seleccion para un trasplante hepatico. (7)

Seria de esperarse que los impactos de la EHM sobre las actividades de la vida diaria
afectaran el campo neuropsicoldgico principalmente. Dado el grado subclinico de la EHM,
su efecto sobre actividades tales como: ir de compras, contestar el teléfono, tomar un
transporte publico; o bien actividades basicas de la vida diaria como: vestirse, higiene
personal o comer, no se pueden anticipar. Sin embargo, el efecto de la EHM sobre la
atencion y ejecucion de tareas que requieran destrezas psicomotoras pueden condicionar
un impedimento para la realizacion de actividades tales como planear un viaje, hacer

cuentas, desempefiar un trabajo o manejar un vehiculo. (9)

4. TRATAMIENTO

El beneficio de tratar a los pacientes que cursen con EHM se desconoce. No existen
datos en cuanto si el tratamiento de EHM mejora la calidad de vida o contribuira a
disminuir la latencia de desarrollar encefalopatia hepatica manifiesta. (1) EI amonio juega
un papel clave en la fisiopatologia de la encefalopatia hepatica manifiesta. EI amonio
aumenta la permeabilidad de la barrera hematoencefalica e incrementa el indice
metabdlico cerebral, otras alteraciones incluyen la senalizaciobn cerebral
glutamina/glutamato (detectados por espectroscopia) asi como alteracién en el flujo

sanguineo cerebral y metabolismo de la glucosa. (2,13)
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La lactulosa disminuye el pH colénico como resultado de la produccion de acidos
organicos por la fermentacién bacteriana. El decremento en el pH origina un ambiente
hostil para la flora productora de ureasa, con especies de Klebsiella spp y Proteus spp y
condiciona el crecimiento de especies como lactobacilos y bifidobacterias, resultando lo
anterior en la reduccién de la produccién de amonio en el lumen colénico. De forma
adicional la acidificacion del colon reduce la cantidad de amonio mediante difusion no-
idnica. (2)

Sin embargo, la lactulosa tiene un sabor desagradable y puede condicionar flatulencia,
diarrea, dolor abdominal y/o malabsorcion intestinal, lo cual no contribuiria en mejorar la
calidad de vida de los pacientes. Por lo tanto la lactulosa no seria una terapia éptima para
la mayoria de los pacientes con EHM dado sus efectos adversos y costos, particularmente
en terapias a largo plazo. (7)

Otros de los tratamientos propuestos son probiodticos, se ha demostrado que disminuyen
de forma significativa los niveles de amonio y endotoxemia, asi como, disminucion de
areas necroticas centrolobulillares y reaccién inflamatoria hepatica, normalizaciéon de la
latencia de los potenciales auditivos de tallo cerebral y un decremento de la incidencia de
EHM. Los probidticos podrian ser utiles en el tratamiento de la EHM mediante una
disminucion de la cantidad de amonio y toxinas en el flujo portal, reduccion de la
inflamacién y estrés oxidativo en los hepatocitos condicionando un aumento de la
aclaraciéon hepatica de amonio y otras toxinas. (2) Se ha documentado un aumento de
microorganismos patdogenos como E.coli y Staphylococcus spp en pacientes cirréticos con
EHM, microorganismos que estan involucrados en la produccion de amonio. La
suplementacion simbiética (fibra + probiético) por un periodo de 30 dias mostré una
reduccion de las cuentas de E.coli y Staphylococcus spp, con una disminucién

concomitante de los niveles de amonio en sangre. (2, 7)
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Otras alternativas en el tratamiento de pacientes con EHM que han reportado mejoria en
las pruebas neuropsicoldgicas es el uso de una dieta basada en proteinas de origen
vegetal, aminoacidos de cadena ramificada. Estudios clinicos han evaluado el papel de L-
ornitina L-aspartato (LOLA) en el tratamiento de EHM y no han mostrado eficacia, sin
embargo, son estudios pequenos y de poco peso metodoldgico. (2) Un estudio reciente
comparo la lactulosa, un probiodtico y LOLA contra el no uso de tratamiento y mostré que
LOLA es tan eficaz como la lactulosa o el probidtico para mejorar el rendimiento
psicométrico y mejorar la calidad de vida de los pacientes. Se requieren estudios mas
amplios para evaluar el papel de LOLA para el tratamiento de encefalopatia hepatica

minima. (2, 9)

5. PRONOSTICO

Los pacientes cirréticos con EHM desarrollan de forma mas frecuente episodios de EH
que aquellos con ausencia de EHM. En un estudio se mostré6 que la probabilidad de
desarrollo de EH en un periodo de tres afios fue de 56% en aquellos pacientes con EHM,
comparado con un 8% de los pacientes con ausencia de EHM; sin embargo hasta la fecha
se desconoce si el tratamiento de la EHM puede prevenir el desarrollo posterior de EH.
(2,7) Es probable que la EHM sea un marcador de enfermedad hepatica avanzada, ya que
se asocia a una disminucion en la sobrevida, especialmente en aquellos pacientes con
altos niveles de amonio venoso posterior a una carga oral de glutamina. (12) Por esta
razon la EHM se ha propuesto como un indicador de trasplante hepatico. En general, la
encefalopatia hepatica, aun en su expresidon minima, representa un mal prondéstico, y el

trasplante hepatico deberia ser considerado en su contexto. (1, 2)
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JUSTIFICACION

La importancia de diagnosticar la EHM radica en dos aspectos fundamentales. Por una
parte, su presencia se relaciona con el desarrollo posterior de episodios de encefalopatia
hepatica, lo cual implica una menor supervivencia, asi como una peor calidad de vida y un
mayor riesgo de sufrir accidentes de trafico o laborales. Por otro lado, la propia existencia
de EHM también se ha asociado con un deterioro en la calidad de vida y una pérdida de la
capacidad de conducir vehiculos, asi como a una peor calidad de vida y dificultad para el
desarrollo de la actividad laboral habitual. Este efecto es independiente del provocado por
la enfermedad de base y ha demostrado no estar relacionado con el estadio en el que se
encuentre dicha enfermedad. El impacto de la EHM se produce en todo el espectro de
actividades basicas de la vida diaria, pero sobre todo en aquellas relacionadas con la
atencion, la interaccién social, el ocio y el trabajo.

Respecto a la vida laboral, el impacto de la EHM va a depender de las habilidades que
sean requeridas para el desempefo del puesto de trabajo que ocupe el paciente. Lo que
si esta demostrado, es que existe una mayor tasa de bajas laborales entre los pacientes
con EHM, comparado con aquellos pacientes cirréticos sin EHM.

El beneficio de obtener los valores de normalidad de las pruebas psicométricas (PHES)
en sujetos mexicanos sanos nos permitiria obtener un punto de corte de estas pruebas
para diferenciar entre pacientes sanos y aquellos con datos de encefalopatia hepatica
minima (EHM). La frecuencia critica de parpadeo es una prueba ya bien estandarizada en
poblacion europea a partir de la cual se han obtenido valores de normalidad tomandolos
como punto de corte para el diagnéstico o no de EHM. Debido a que no se han realizado
mediciones con este equipo en poblacion mexicana sana y dada la gran utilidad que

brinda para el diagndstico de EHM es que nosotros proponemos realizar esta prueba junto
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con las pruebas psicométricas (PHES) para obtener los valores de normalidad de ambas
pruebas en sujetos mexicanos sanos y en un futuro no muy lejano ya contando con los
valores de normalidad de estas pruebas se puedan obtener tablas de normalidad para
poderlas emplear en pacientes con enfermedad hepatica aguda o crénica como es el caso

de la cirrosis hepatica.
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OBJETIVO GENERAL

“Identificar los valores de normalidad de las pruebas psicométricas (PHES) y de la

frecuencia critica de parpadeo (CFF) en sujetos mexicanos sanos”.

VI.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

Identificar los valores de normalidad de la prueba psicométrica de Simbolos
y Numeros (TSN) en sujetos mexicanos sanos.

Identificar los valores de normalidad de la prueba psicométrica de Conexion
Numérica A (TCN-A) en sujetos mexicanos sanos.

Identificar los valores de normalidad de la prueba psicométrica de Conexién
Numérica B (TCN-B) en sujetos mexicanos sanos.

Identificar los valores de normalidad de la prueba psicométrica de Marcado
Seriado (TMS) en sujetos mexicanos sanos.

Identificar los valores de normalidad de la prueba psicométrica de Linea
Quebrada (TLQ) en sujetos mexicanos sanos.

Identificar los valores de normalidad de la prueba de la frecuencia critica de

parpadeo (CFF) en sujetos mexicanos sanos.
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MATERIAL Y METODOS

Diseno:

Estudio prolectivo, transversal.

Criterios de inclusién:
M Sujetos aparentemente sanos de ambos géneros de 18 a 60 afos
M Sujetos que no presentaran signos o sintomas de enfermedad hepatica,
insuficiencia cardiaca, renal o respiratoria ni trastornos neuro psiquiatricos o
enfermedad grave de cualquier tipo.

M Alfabetas,

Criterios de exclusion:

Sujetos con datos clinicos agudos o crénicos de alguna enfermedad.

[

Sujetos con evidencia clinica de encefalopatia hepatica.

Sujetos que obtuvieran una puntuacion <13 en la prueba de mini-mental.

K &

Sujetos con consumo mayor de 50gr de alcohol al dia, asi como el uso de
sustancias prohibidas y/o medicamentos que pudieran alterar o tengan accion
sobre el sistema nervioso central.

Xl Sujetos con alteraciones visuales no corregibles, psiquiatricos o trastornos motores
gue condicionen o limiten la realizacion de las pruebas.

Xl Sujetos analfabetas.

Criterios de eliminacion:

% Sujetos que por cualquier motivo tuvieron que suspender la entrevista.
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% Sujetos que no completaron la realizacion de ambas pruebas.

Variables y Unidades de Medida:
1. Folio (numérico y consecutivo).
2. Nombre completo. (Cualitativa).
3. Género. (Masculino o Femenino) M: 1 F: 0
4. Edad. (Numérico).
5. Escolaridad. (Numérico del 0 hasta mas de 13).
6. Lugar de nacimiento. (Cualitativa).
7. Lugar de residencia. (Cualitativa).
8. Ocupacion. (Cualitativa).
9. Antecedentes médicos como Diabetes mellitus, Hipertensiéon arterial sistémica,
Cancer, Tuberculosis. (Cualitativa); SI: 1 o NO: 0.
10. Antecedentes personales como Tabaquismo, Etilismo y especificar el uso de
medicamentos. (Cuantitativa); SI: 1 o NO: 0.
11. Puntaje de prueba Mini-mental. (Cuantitativa)
12. Resultados de Pruebas PHES.
a. TSN: numero de simbolos copiados correctamente en 90 segundos.
(Cuantitativa).
b. TCN-A: nimero de segundos que tarda el sujeto en realizar la prueba.
(Cuantitativa).
c. TCN-B: numero de segundos que tarda el sujeto en realizar la prueba.
(Cuantitativa).
d. TMS: numero de segundos que tarda el sujeto en realizar la prueba.

(Cuantitativa).
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e. TLQ: numero de segundos y errores que tarda el sujeto en realizar la prueba.
(Cuantitativa).
13. Resultado promedio de la prueba de la frecuencia critica de parpadeo (CFF) en Hertz.

(Cuantitativa).

Seleccién de las fuentes, métodos, técnicas y procedimientos de recoleccion de la

informacion.

A cada uno de los participantes, se les explicé detalladamente la dinamica de cada
prueba, previa firma de un consentimiento informado. (Anexo 1). Se aplicé una historia
clinica simplificada (anexo 2), en la que se interrogaba sobre antecedentes heredofamiliares
de importancia, profesion, anos de escolaridad, lugar de nacimiento, lugar de residencia,
si era portador de enfermedades como hipertensién arterial sistémica, diabetes mellitus y
otras no preguntadas. Se interrogaron antecedentes de tabaquismo y etilismo registrando
cantidad en caso de ser positivo. Se interrogé el uso de medicamentos en general,
nombre y cantidad en caso de ser positivo. De no contar con alguna contraindicacion se
procedié a realizar la prueba de minimental (anexo 3), ya estandarizada de la cual se
obtiene un puntaje final, el maximo puntaje 30 puntos, el puntaje minimo para continuar

dentro del protocolo fue de 13 puntos.

INSTRUCCIONES PARA LA APLICACION DE LAS PRUEBAS DE PHES (ANEXO 4):

Las pruebas se aplicaron en una habitacion con ambiente de tranquilidad, buena
iluminacion y sin distracciones para los participantes. Para la aplicacién de las pruebas se
les explicaron las instrucciones a cada uno de los participantes como a continuacién se

muestra:
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Test de simbolos y niumeros: Cada cuadrado muestra un niumero en la parte superior y
un simbolo en la inferior. Cada simbolo conecta con un numero. En la linea de ejercicios
de abajo, en los primeros 5 cuadrados los simbolos que pertenecen a los numeros estan
ya rellenos. La prueba consiste en rellenar con simbolos los cuadrados vacios,
completando tantos simbolos como se pueda en 90 segundos, sin cometer errores ni

saltarse ningun cuadro.

Test de conexién numérica A: En una hoja se exponen, dispersos por el papel, 25
circulos numerados desde el 1 hasta el 25. Se deberan unir los nimeros en forma
ascendente en el menor tiempo posible y sin cometer errores. En caso de equivocacion,
se interrumpira inmediatamente al sujeto, éste corregira el error y luego debera continuar,
sin parar el crondmetro. Se valora el tiempo (en segundos) necesario para completar la

prueba.

Test de conexion numérica B: En esta version los 25 circulos contienen 13 numeros
(del 1 al 13) y 12 letras (de la A ala L). La tarea consiste en conectar nimeros y letras en
forma consecutiva y alternandolos, en el menor tiempo posible y sin cometer errores.

Al igual que en el TCN-A, si se detecta una equivocacioén el sujeto ha de rectificar sin que

se detenga el cronémetro. Se valora el tiempo utilizado en completar la prueba.

Test del marcado seriado: En una hoja con 10 filas de circulos, el sujeto ha de puntear

el centro de cada circulo y completar la hoja en el menor tiempo posible. Se valora el

tiempo (en segundos) necesario para completar la prueba.
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Test de la linea quebrada: En esta prueba la persona ha de dibujar una linea continua
entre las 2 lineas dadas. Al hacerlo, no debera tocar ni cruzar las lineas pintadas. Se
valoran el numero de errores y el tiempo (en segundos) requerido para completar la
prueba.

Una vez realizadas las pruebas se registraron los resultados en una hoja concentradora

para su ingreso a la base de datos.

INSTRUCCIONES PARA LA APLICACION DE FRECUENCIA CRITICA DE PARPADEO

(por sus siglas en ingles CFF) (ANEXO 5)

Para la realizacion de la prueba CFF se les informdé que es un estudio computarizado, el
cual cuenta con los siguientes componentes: un control de mano, una pieza cefalica
(visor) y Hepatonorm Analyzer; R&R Medi-Business Freiburg GmbH, Freiburg, Germany).
La prueba consiste en que el sujeto pueda reconocer como imagen nitida la luz roja de
una lampara “LED” (Light-emitting diode) a una distancia virtual de 12 mm. La luz roja de
estimulo estd rodeada de una luz blanca constante de ambiente. El Analizador
Hepatonorm genera estimulacion de luz intrafoveal a través de impulsos de luz definidos
qgue se generan con cierta longitud y claridad de onda con frecuencia decreciente, a partir
de 60 Hz. La impresion de parpadeo no se percibe si se pasa la frecuencia de 50 a 60 Hz.
Por lo que el analizador va bajando poco a poco la luz iniciada hasta que llegue
aproximadamente a 20 a 25 Hz. El paciente usa el botdn para sefalar cuando la luz roja
de estimulo empieza a “parpadear” y de esta manera se determina la frecuencia de
parpadeo. La recomendacion en esta prueba es realizar al menos 5 analisis con la
finalidad de observar si el sujeto entendio la instruccién para posteriormente realizar 10
tomas en las cuales se registra el valor obtenido en Hz, y su promedio se registra en la
hoja para su futuro ingreso a la base de datos. (ANEXO 5)
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Definicion del plan de procesamiento y presentaciéon de la informacién:

Los resultados obtenidos de la historia clinica, minimental, PHES y CFF se capturaron en
una base de datos en el programa de computacion Excel versién 2003, tomando como
base esta herramienta se copian los datos al programa SPSS versién numero 18, en el
cual se hizo el analisis estadistico, presentacién de la informacién, obtencién de cuadros y

graficos.

Anidlisis de datos y Métodos matematicos para el analisis estadistico de los datos:

Se utilizé la correlacién de Pearson, para valorar la asociacion de las PHES y del CFF con
las variables independientes (edad, género y escolaridad). La prueba de T student se
utilizé para buscar la diferencia de medias de las PHES vy el género. La prueba de ANOVA
se utilizé para evaluar la diferencia de PHES por grupo de edad y escolaridad. En el
analisis multivariado por regresion multiple se valoré el comportamiento de las PHES
ajustado por las variables independientes. A partir de estos analisis se obtuvieron graficas

de correlacion y tablas de comparacion de variables dependientes e independientes.
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RESULTADOS

En total se incluyeron a 350 sujetos, 175 mujeres (50%) y 175 hombres (50%), a los
cuales se les aplicaron las cinco pruebas psicométricas (PHES) previa hoja de
consentimiento informado, historia clinica y mini mental.

La media de edad fue de 36 + 12.5 (hombres 36.04 £ 12.34 vs. mujeres 36.03 + 12.7). La
escolaridad media fue de 12.3 afios + 4.5. En la prueba de minimental se obtuvo una
media global de 28.96 + 1.36. En las PHES se obtuvo lo siguiente: TNS obtuvo una media
global de 46.90 + 12.72; TCN-A obtuvo una media global de 41.65 + 17.06; TCN-B obtuvo
una media global de 91.09 £ 48.25; TSM obtuvo una media global de 59.07 + 15.95; TLQ
obtuvo una media global de 96.58 + 30 y finalmente en la prueba de CFF se obtuvo una
media global de 39.64 £ 1.21. Ademas se evaluaron los resultados de las pruebas PHES
por rango de edad y grado de escolaridad de forma independiente obteniendo los
siguientes resultados: (Tabla IlI)

Los resultados de la prueba de TNS es el niumero de simbolos correctos realizados; el
resto de las pruebas (TCN-A, TCN-B, TMS, TLQ) se expresan en segundos. Los

resultados que de la prueba CFF se expresan en Hz.

En la prueba de Numeros y Simbolos (TNS) el puntaje medio general fue de 46.9 *
12.7. Sélo 67 sujetos (19.1%) tenian de 1 a 6 afios de escolaridad, 127 sujetos (36.28%)
tenian de 7 a 12 afos de escolaridad y 155 sujetos (44.28%) mas de 12 afios de
escolaridad.

El grupo de < 6 afos de escolaridad obtuvo una media de 32. + 8.6. En el rango entre 18-
30 afios, fueron 21 sujetos (31.34%) los cuales obtuvieron un puntaje medio de 32.90 +

9.11. Entre 31-45 afos, fueron 18 sujetos (26.86%), con un puntaje medio de 30.61 £ 8.5.
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El grupo de mayor edad, 46-60 afos fue integrado por 28 sujetos (41.79%), quienes
obtuvieron un puntaje medio de 27.71 + 6.0.

La media del grupo de 7 a 12 afos de escolaridad fue de 46.0 + 11.1. Dentro del rango de
18-30 afios, 47 sujetos (37%), obtuvieron un puntaje medio de 51.28 + 10.2. Fueron 38
sujetos (29.92%) entre las edades de 31-45 afios con un puntaje medio de 42.50 + 9.2. El
grupo de mayor edad 46-60 afos fue integrado por 42 sujetos (33.07%) quienes
obtuvieron un puntaje medio de 43.55 + 12.14. El grupo de > 12 afios de escolaridad
obtuvo una media de 54.9 £ 10.3. En el rango de edades entre 18-30 afios, hubo 91
sujetos (58.70%) con un puntaje medio de 56.77 + 9.89. Entre 31-45 afos, fueron 28
sujetos (18.06%), los cuales obtuvieron un puntaje medio de 53.96 + 12.31. El grupo de
mayor edad 46-60 afios fue integrado por 36 sujetos (23.22%) quienes obtuvieron un

puntaje medio de 50.83 + 8.71. (Tabla Ill).

En la prueba de Conexién Numérica A (TCN-A) el puntaje medio general fue de 41.65 *
17.06. De esta poblacion, 67 sujetos (19.1%) correspondieron al rango de 1 a 6 afos de
escolaridad, 127 sujetos (36.28%) correspondieron al rango de edad de 7 a 12 afios de
escolaridad y 155 sujetos (44.28%) correspondieron al rango mayor a 12 afos de
escolaridad.

En el grupo de < 6 afios de escolaridad 21 sujetos (31.34%) de edades entre 18-30 afos
obtuvieron un puntaje medio de 59.90 + 15.89. 18 sujetos (26.86%) de edades entre 31-
45 afios obtuvieron un puntaje medio de 67.89 + 13.43. El grupo de mayor edad 46-60
anos fue integrado por 28 sujetos (41.79%) quienes obtuvieron un puntaje medio de 63.43
+ 13.43. El grupo de 7 a 12 afios de escolaridad obtuvo una media de 40.04 + 12.76.
Entre 18-30 afios hubo 47 sujetos (37%) con un puntaje medio de 40.23 + 12.79. Entre
31-45 anos, los 38 sujetos (29.92%) obtuvieron un puntaje medio de 40.53 + 14.85. El
grupo de mayor edad 46-60 afos fue integrado por 42 sujetos (33.07%) quienes
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obtuvieron un puntaje medio de 39.95 £ 12.18. El grupo de > 12 afos de escolaridad fue
integrado por 155 sujetos quienes obtuvieron una media de 33.52 + 12.24. Los 91 sujetos
(58.70%) de edades entre 18-30 afios obtuvieron un puntaje medio de 31.20 + 12.01.
Entre 31-45 afios hubo 28 sujetos (18.06%) con un puntaje medio de 33.07 + 9.77. El
grupo de mayor edad 46-60 afos fue integrado por 36 sujetos (23.22%) quienes

obtuvieron un puntaje medio de 39.11 + 13.27. (Tabla Ill)

En la prueba de Conexion Numérica B (TCN-B) el puntaje medio general obtenido fue
de 91.09 £ 48.25. Del grupo de 1 a 6 afios de escolaridad hubo 67 sujetos (19.1%), 127
sujetos (36.28%) correspondieron al grupo de 7 a 12 anos de escolaridad y 155 sujetos
(44.28%) correspondieron al grupo mayor a 12 anos de escolaridad.

En el grupo de < 6 afios de escolaridad, 21 sujetos (31.34%) de edades entre 18-30 afos
obtuvieron un puntaje medio de 137.81 * 32.67. Entre 31-45 afos, hubo 18 sujetos
(26.86%) con un puntaje medio de 168.44 + 53.49. El grupo de mayor edad 46-60 afnos
fue integrado por 28 sujetos (41.79%) quienes obtuvieron un puntaje medio de 170.89 +
58.02. El grupo de 7 a 12 afos de escolaridad obtuvo una media de 93.83 + 42.19. Entre
18-30 afnos hubo 47 sujetos (37%) y obtuvieron un puntaje medio de 84.53 + 31.02. Entre
31-45 afos hubo 38 sujetos (29.92%) y obtuvieron un puntaje medio de 96.24 + 44.96. El
grupo de mayor edad 46-60 anos fue integrado por 42 sujetos (33.07%) quienes
obtuvieron un puntaje medio de 104.33 + 49.23. El grupo de > 12 afos de escolaridad
obtuvo una media de 62.29 + 23.53. Entre 18-30 afios hubo 91 sujetos (58.70%) que
obtuvo un puntaje medio de 61.16 + 25.69. Entre 31-45 afos hubo 28 sujetos (18.06%) y
obtuvieron un puntaje medio de 63.75 + 16.46. El grupo de mayor edad 46-60 afios fue

integrado por 36 sujetos (22.23%) quienes obtuvieron un puntaje medio de 62 + 20.49.

(Tabla 111y
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Para la prueba de Marcado Seriado (TMS) el puntaje medio general fue de 59.07 %
15.95. En el grupo de 1 a 6 afos de escolaridad, hubo 67 sujetos (19.1%), en el grupo de
7 a 12 afios de escolaridad hubo 127 sujetos (36.28%), y 155 sujetos (44.28%)
correspondieron al grupo de mas de 12 afios de escolaridad.

En el grupo de < 6 afios de escolaridad, hubo 21 sujetos (31.34%) de edades entre 18-30
afios los cuales obtuvieron un puntaje medio de 65.71 + 8.71. Entre 31-45 afos hubo 18
sujetos (26.86%) con un puntaje medio de 72.33 + 18.83. El grupo de mayor edad 46-60
afios fue integrado por 28 sujetos (41.79%) quienes obtuvieron un puntaje medio de 68.04
+ 8.99. El grupo de 7 a 12 afios de escolaridad obtuvo una media de puntaje de 61.58 £
16.07. En el grupo entre 18-30 anos con 47 sujetos (37%) el puntaje medio fue de 60.78 *
17.48. Entre 31-45 afos hubo 38 sujetos (29.92%) y obtuvieron un puntaje medio de
59.95 + 13.59. El grupo de mayor edad 46-60 afos fue integrado por 42 sujetos (33.07%)
quienes obtuvieron un puntaje medio de 64.14 + 16.85. El grupo de > 12 afios de
escolaridad fue integrado por 156 sujetos quienes obtuvieron una media de 52.99 + 14.60.
El grupo entre 18-30 afios con 91 sujetos (58.70%) obtuvo un puntaje medio de 49.98 +
13.82. El grupo de 31-45 afos con 28 sujetos (18.06%) obtuvo un puntaje medio de 57.46
+ 17.37. El grupo de mayor edad 46-60 afios fue integrado por 36 sujetos (23.22%)

quienes obtuvieron un puntaje medio de 56.69 *+ 12.87. (Tabla Ill)

La prueba de Linea Quebrada (TLQ) tuvo un puntaje medio general de 96.58 + 30. En el
grupo de 1 a 6 afios de escolaridad hubo 67 sujetos (19.1%); 127 sujetos (36.28%) en el
grupo de 7 a 12 afios de escolaridad y 155 sujetos (44.28%) del grupo de mas de 12 afos
de escolaridad.

En el grupo de < 6 afios de escolaridad, hubo 21 sujetos (31.34%) de edades entre 18-30
afios con un puntaje medio de 120.48 + 32.30. Entre 31-45 afos, hubo 18 sujetos
(26.86%) con un puntaje medio de 121.56 + 25.93. El grupo de mayor edad 46-60 afios
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fue integrado por 28 sujetos (41.79%) quienes obtuvieron un puntaje medio de 130.39 *
29.29. El grupo de 7 a 12 afnos de escolaridad obtuvo una media de 94.88 + 25.42. Con
47 sujetos (37%) el grupo de edades entre 18-30 afos obtuvo un puntaje medio de 94.31
+ 23.57. Entre 31-45 afos hubo 38 sujetos (29.92%) con un puntaje medio de 89.05 +
20.70. El grupo de mayor edad 46-60 anos fue integrado por 42 sujetos (33.07%) quienes
obtuvieron un puntaje medio de 102.07 + 31.43. El grupo de > 12 afios de escolaridad
obtuvo una media de 85.51 + 25.18. Entre 18-30 afos hubo 91 sujetos (58.70%) con un
puntaje medio de 79.41 £+ 23.80. En el grupo entre 31-45 afios hubo 28 sujetos (18.06%) y
obtuvieron un puntaje medio de 95.93 + 25.97. El grupo de mayor edad 46-60 anos fue

integrado por 36 sujetos (23.22%) quienes obtuvieron un puntaje medio de 92.39 + 24.57.

(Tabla Il)

En la prueba critica de parpadeo (CFF) el puntaje medio general fue de 39.64 + 1.21.
Solo 67 sujetos (19.1%) tenian de 1 a 6 afios de escolaridad, 127 sujetos (36.28%) tenian
de 7 a 12 afos de escolaridad y 155 sujetos (44.28%) mas de 12 afios de escolaridad.

El valor de corte obtenido en este estudio fue de 39.6. (Tabla lIl)

Al realizar la correlacion edad con PHES (grafica 1) se determind una asociacion débil, con
significancia estadistica p = < 0.001. No existiendo asociacién alguna entre la frecuencia
critica de parpadeo y la edad p = 0.34.

Al correlacionar la escolaridad con PHES (grafica Il) existe una asociacion moderada entre
ellas. p <0.001. No existe asociacién entre la frecuencia critica de parpadeo y la
escolaridad.

El resto de las variables no presentaron significancia estadistica.

Al hacer el analisis del PHES por pruebas individuales, y por grupo de edad, se encontré

que el grupo de 18-30 afios tiene un mejor desempefio que los grupos de mayor edad,
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con una diferencia marcada con valores significativos (p <0.05). Sin embargo para la

prueba CFF no hubo diferencia entre grupos.
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TABLA Ill. VALORES DE MEDIA Y 2DE DE PHES POR EDAD Y ESCOLARIDAD

ESCOLARIDAD

< 6 ANOS

7 -12 AHODS

= 12 ANOS

EDAD

18-30 ANOS | 3145 ANOS | 46-60 ANOS
32.9 + 9.1 30685 2717 +6

59.9+158 | 67.8+13.4 63.4+13.4
137.8 £ 326 | 168.4+£53.4 | 170.8 + 58
65.7 + 8.7 72.3+18.8 68 + 8.0

120.4+32.3 | 121.5+259 | 130.3+29.2
40.2 £1.2 401 +1.4 39.3+1.2
51.2 +10.2 42.5+9.2 43.5 +12.1
402127 | 405+14.8 39.9 + 12.1
84.5 + 31 96.2+44.9 | 104.3 +49.2
60.7T+17.4 | 59.9+135 64.1 + 16.8
94.3 +23.5 89.0 + 20.7 102 + 31.4
39.4+1.2 39.8 + 1.1 39.5 + 1.1

56.7 + 9.8 53.0 +12.3 50.8 + 8.7
1.2 +12 33.0 £ 0.7 391 £13.2
611+ 256 | 63.7+16.4 62 + 20.4

499+13.8 | 574173 56.6 + 12.8
79.4+238 | 959+259 | 923+255
39.4 + 1.1 395+.9 39.8+1.3

TABLAIV: LAS ECUACIONES QUE DE ACUERDO A ESTA MUESTRA

PREDICEN EL MODELO

TSN= 34.25 + 1.72(escolaridad) -0 .211 (edad)
TCN A=63.09 - 2.13 (escolaridad) +0.106 (edad)
TCN B=160.69 — 6.98 )(escolaridad) +0 .405 (edad)
TMS= 67.93 — 1.20 (escolaridad) + 0.154 (edad)
TLQ= 115 — 2.69 (escolaridad) + 0.381 (edad)
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DISCUSION

Investigar la existencia de EHM en los pacientes cirréticos es de gran importancia, ya que
se relaciona con un deterioro de la calidad de vida, una menor capacidad para conducir
automoviles, un riesgo aumentado de tener un episodio de encefalopatia hepatica
manifiesta y una menor supervivencia.

El diagndstico de la EHM se ha basado en la realizacion de pruebas psicométricas y
estudios neurofisiolégicos. No existe consenso sobre los estandares a emplear, sin
embargo desde el 2001 Weissenborn et al, demostraron la utilidad y facil realizacion de
las 5 pruebas aplicadas en este estudio. (6) Comparativamente con la literatura las
pruebas en su mayoria fueron influidas en mayor o menor grado por la edad y nivel de
escolaridad, sin embargo debe recordarse que la gran diversidad de nivel educativo en
nuestro pais obliga a validar estas pruebas por regiones. (6, 8) En otro estudio realizado en
la Universidad de Padova, ltalia, se emplearon éstas pruebas, complementando con
estudios neurdfisiolégicos (EEG, PE, CFF, P300) encontrando que la edad y el grado de
escolaridad fueron las variables mas importantes, ya que los sujetos jévenes y con alto
grado educativo mantienen preservada la habilidad psicométrica a pesar de presentar
hallazgos de disfuncion encefalica sutil en el EEG. (8)

La poblacion espanola preocupada por la deteccidon de ésta enfermedad traté de utilizar
las tablas de normalidad de éstas pruebas psicométricas ajustadas a poblacién alemana e
italiana, reportando resultados contradictorios ya que en los sujetos aparentemente sanos
presentaban segun los resultados de las pruebas datos compatibles con EHM. (6, 8) Fue
entonces que Romero Gomez et al en el 2006 realizé un estudio multicéntrico enfocado a
obtener las tablas de normalidad de éstas pruebas ajustadas por edad y grado de

escolaridad. En México en el Instituto Nacional de Nutricidon en el 2011 se realizd un
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estudio con la finalidad de validar estas pruebas psicométricas (PHES) ajustadas por
edad y grado de escolaridad en nuestra poblacién, obteniendo valores de normalidad de
acuerdo a su muestra. Una de las desventajas mas representativas de estas pruebas es
la necesidad de disponer por parte del paciente y del médico de al menos 30 minutos para
su aplicacién, asi como la evaluacién e introduccion de resultados en una base de datos
para su interpretacion, lo que desanima al personal de salud a su aplicacion durante una
consulta de rutina.

La prueba de la frecuencia critica de parpadeo es una prueba rapida, segura, reproducible
y que no se altera con la edad y el grado de escolaridad, segun lo reportado en articulos
europeos en los cuales se estandarizé esta prueba tomando como punto de corte la
deteccién del parpadeo a los 38 Hertz. En el continente Americano no existen articulos
publicados en los cuales se estudie la frecuencia critica de parpadeo en poblacion
mexicana o latinoamericana sana. Por tal motivo decidimos incluir esta prueba diagndstica
en nuestro estudio, por ser una prueba sencilla y rapida de aplicar y determinar valores

de normalidad en nuestra muestra.
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CONCLUSION

Los resultados obtenidos en nuestro estudio son similares a los reportados en la
literatura, las variables que afectan el resultados en las pruebas psicometricas (PHES)
son edad y nivel de escolaridad. En nuestro estudio fue posible determinar las ecuaciones
matematicas para predecir su comportamiento y obtener los valores de normalidad en
sujetos mexicanos sanos incluidos en esta muestra.

Los resultados en la prueba de CFF permiten concluir que es una prueba que no esta
influenciada por edad, genero o nivel de escolaridad, que es sencilla y rapida, con valor

de corte similar al reportado en la literatura.
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ANEXO 1: CONSENTIMIENTO INFORMADO
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ANEXO 2: HISTORIA CLINICA
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ANEXO 3: MINIMENTAL
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ANEXO 3: REVERSO DE MINIMENTAL
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ANEXO 4: PRUEBA DE SIMBOLOS Y NUMEROS
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ANEXO 4: PRUEBA CONEXION NUMERICA “A”
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ANEXO 4: PRUEBA DE CONEXION NUMERICA “B”
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ANEXO 4: PRUEBA DE MARCADO SERIADO
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ANEXO 4: PRUEBA DE LINEA QUEBRADA

49



ANEXO 5: PRUEBA FRECUENCIA CRITICA DE PARPADEO
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