“VARIABILIDAD DE POTENCIALES EVOCADOS VISUALES EN PACIENTES CON ENFERMEDAD DE PARKINSON TRATADOS CON LEVODOPA”

UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXICO

DIVISION DE ESTUDIOS DE POSGRADO
FACULTAD DE MEDICINA
INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
DELEGACION SUR DEL DISTRITO FEDERAL
UMAE HOSPITAL DE ESPECIALIDADES CMN SIGLO XXI

“VARIABILIDAD DE POTENCIALES EVOCADOS VISUALES EN
PACIENTES CON ENFERMEDAD DE PARKINSON TRATADOS CON
LEVODOPA”

TESIS

PARA OBTENER EL DIPLOMA EN LA ESPECIALIDAD DE NEUROFISIOLOGIA
CLINICA

PRESENTA
DR. ALIO VLADIMIR ABUNDEZ ADAME

ASESORES

Dr. Sergio Aguilar Castillo
Profesor titular del curso especializacion en Neurofisiologia

Dr. Gabriel Neri Nani
Coordinador de la clinica de alteraciones del movimiento del servicio de Neurologia

MEXICO, D.F. FEBRERO 2013

[PEV Y PARKINSON] P4gina 1



e e

Universidad Nacional - J ~  Biblioteca Central
Auténoma de México -

Direccion General de Bibliotecas de la UNAM
Swmie 1 Bpg L IR

UNAM - Direccion General de Bibliotecas
Tesis Digitales
Restricciones de uso

DERECHOS RESERVADQOS ©
PROHIBIDA SU REPRODUCCION TOTAL O PARCIAL

Todo el material contenido en esta tesis esta protegido por la Ley Federal
del Derecho de Autor (LFDA) de los Estados Unidos Mexicanos (México).

El uso de imagenes, fragmentos de videos, y demas material que sea
objeto de proteccion de los derechos de autor, serd exclusivamente para
fines educativos e informativos y debera citar la fuente donde la obtuvo
mencionando el autor o autores. Cualquier uso distinto como el lucro,
reproduccion, edicion o modificacion, sera perseguido y sancionado por el
respectivo titular de los Derechos de Autor.



“VARIABILIDAD DE POTENCIALES EVOCADOS VISUALES EN PACIENTES CON ENFERMEDAD DE PARKINSON TRATADOS CON LEVODOPA”

Carta Dictamen Pagina 1 de 1

[ S

©

INSTITUTO MEXICANO DEL SECURO SOCIAL

DIRECCION DE PRESTACIONES MEDICAS
Unidad de Educacién, Investigacion y Politicas de Salud
Coordinacién de Investigacién en Salud

Dictamen de Autorizado

Comité Local de Investigacién y Etica en Investigacién en Salud 3601

HOSPITAL DE ESPECIALIDADES DR. BERNARDO SEPULVEDA GUTIERREZ, CENTRO MEDICO NACIONAL SIGLO
XXI, D.F. SUR

FECHA 01/06/2012

DR. SERGIO DE JESUS AGUILAR CASTILLO

PRESENTE

Tengo el agrado de notificarle, que el protocolo de investigacion con titulo:

Variabilidad de potenciales evocados visuales en pacientes con Enfermedad de
Parkinson tratados con levodopa.

que usted sometié a consideracion de este Comité Local de Investigacion vy Etica en
Investigacion en Salud, de acuerdo con las recomendaciones de sus integrantes y de los
revisores, cumple con la calidad metodoldgica y los requerimientos de ética y de investigacién,
por lo que el dictamenes A U T O R I Z A D O, con el nimero de registro institucional:

[ Nam. de Registro |
| R-2012-3601-54 |

LOS FREDY/CUEVAS GARCIA )
Sidente del Comité Local de Investigacion y Etica en Investigacion en Salud No. 3601

IMSS

SECHTRHEIAD Y SCH TDASRIDALY S0CIA




“VARIABILIDAD DE POTENCIALES EVOCADOS VISUALES EN PACIENTES CON ENFERMEDAD DE PARKINSON TRATADOS CON LEVODOPA”
|

\

)

DRA. DIANA G. MENEZ DIAZ
JEFE DE LA DIVISION DE EDUCACION EN SALUD
UMAE HOSPITAL DE ESPECIALIDADES GMN SIGLO XXI

\\ )
(734
U
DR. SERGIO DE JfESUS AGUILAR CASTILLO
PROFESOR TITULAR DEL CURSO DE ESPECIALIZACION EN NEUROFISIOLOGIA
UMAE HOSPITAL DE ESPECIALIDADES CMN SIGLO XX

/

p

S L~

DR. GABRIEL NERI NANI

COORDINADOR DE LA CLINICA DE ALTERACIONES DEL MOVIMIENTO DEL
SERVICIO DE NEUROLOGIA

UMAE HOSPITAL DE ESPECIALIDADES CMN SIGLO XXI



“VARIABILIDAD DE POTENCIALES EVOCADOS VISUALES EN PACIENTES CON ENFERMEDAD DE PARKINSON TRATADOS CON LEVODOPA”

AGRADECIMIENTOS

A MIS PADRES
ESPERANZA ADAME ADAME Y ANATOLIO ABUNDEZ DOMINGUEZ

A MIS HERMANOS
AIMEE Y ARCIRIS

A MIS MAESTROS
DR. SERGIO AGUILAR CASTILLO, DR. GABRIEL NERI NANI.

A MIS COMPANEROS.

BARBARA RODRIGUEZ, MARTIN PAREDES, GERSON ANGEL ALAVEZ, ISRAEL
ZUNIGA

A MI INSEPARABLE MUJER
LUCERO MARIN BENITEZ

AL INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL Y A LA UNIVERSIDAD
NACIONAL AUTONOMA DE MEXICO.



“VARIABILIDAD DE POTENCIALES EVOCADOS VISUALES EN PACIENTES CON ENFERMEDAD DE PARKINSON TRATADOS CON LEVODOPA”

1. DATOS DEL ALUMNO
APELLIDO PATERNO: ABUNDEZ
APELLIDO MATERNO: ADAME
NOMBRES: ALIO VLADIMIR
TELEFONO: 5523066354
UNIVERSIDAD: UNIVERSIDAD AUTONOMA DE MEXICO
CARRERA: ESPECIALIDAD EN NEUROFISIOLOGIA
NUMERO DE CUENTA: 507215644

2. DATOS DEL ASESOR
APELLIDO PATERNO: AGUILAR
APELLIDO MATERNO: CASTILLO
NOMBRE: SERGIO DE JESUS

3. DATOS DE LA TESIS

TITULO: VARIABILIDAD DE POTENCIALES EVOCADOS VISUALES EN
EL TRATAMIENTO CON LEVODOPA EN PACIENTES CON
ENFERMEDAD DE PARKINSON.

SUBTITULO: RELACION ENTRE POTENCIALES EVOCADOS VISUALES
Y ENFERMEDAD DE PARKINSON.

30 paginas.
ANO: 2012
Numero de registro: R-2012- 3601-54



“VARIABILIDAD DE POTENCIALES EVOCADOS VISUALES EN PACIENTES CON ENFERMEDAD DE PARKINSON TRATADOS CON LEVODOPA”

INDICE
CONTENIDO PAGINA
Resumen 1
Introduccion 2
Antecedentes 3
Justificacion 10
Hipétesis 11
Planteamiento del problema y objetivos 11
Sujetos, método y descripcion de variables 12
Metodologia 12
Consideraciones éticas 14
Resultados 15
Discusion 20
Conclusiones 21
Anexos 22

Referencias bibliograficas 23



“VARIABILIDAD DE POTENCIALES EVOCADOS VISUALES EN PACIENTES CON ENFERMEDAD DE PARKINSON TRATADOS CON LEVODOPA”

—————— ——— —— —— ———— ——— —— ——— ——— — |
RESUMEN

UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXICO
DIVISION DE ESTUDIOS DE POSGRADO
FACULTAD DE MEDICINA.

UMAE HOSPITAL DE ESPECIALIDADES CMN SIGLO XXI

TITULO: VARIABILIDAD DE POTENCIALES EVOCADOS VISUALES EN PACIENTES CON ENFERMEDAD
DE PARKINSON TRATADOS CON LEVODOPA.

SUBTITULO: RELACION ENTRE POTENCIALES EVOCADOS VISUALES Y ENFERMEDAD DE
PARKINSON.

TESIS PARA OBTENER EL DIPLOMA EN LA ESPECIALIDAD DE NEUROFISIOLOGIA CLINICA QUE
PRESENTA EL DR. ALIO VLADIMIR.ABUNDEZ ADAME.

ASESORES: DR. SERGIO DE JESUS AGUILAR CASTILLO, DR. GABRIEL NERI NANI, UMAE HOSPITAL DE
ESPECIALIDADES CMN SIGLO XXI

INTRODUCCION

Aunqgue la enfermedad de Parkinson (EP) es considerada un trastorno del sistema motor, existen muchas
evidencias de la participacién del sistema visual como resultado de la deficiencia dopaminérgica, una serie de
estudios han informado de que el principal componente positivo (P1 o P100) del potencial evocado visual (PEV)
se retrasa en la EP, mientras que la amplitud de la VEP no es atenuada. Por lo que si continua
corroborandose esta tendencia los PEV posiblemente podrian servir de apoyo en el control de la toma de
levodopa o ayudarnos a diferenciar entre otras patologias en donde la disminucion de la dopamina no es la
clave fisiopatolégica de la enfermedad como es el parkinsonismo atipico, Este estudio podria ser un referente
para mejorar para impulsar futuras investigaciones.

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

¢Cual es la variabilidad de los Potenciales Evocados Visuales (PEV) en el tratamiento con levodopa de
pacientes con Enfermedad de Parkinson (EP)?

OBJETIVO GENERAL

Conocer los valores de la onda P100 en Enfermedad de Parkinson

Conocer si existe relacién entre la toma de levodopa y valores de la onda P100.

DISENO DEL ESTUDIO: Estudio descriptivo, longitudinal y prospectivo.

METODOLOGIA

SELECCION DE LA MUESTRA PROCEDIMIENTO:

Se seleccionaron a los pacientes del censo actual de pacientes registrados con diagnostico de Enfermedad de
Parkinson se les realizo un cuestionario para conocer las caracteristicas de la enfermedad en cada paciente
(edad, sexo, fecha de inicio de enfermedad, fecha de inicio de tratamiento dopaminergico, tratamiento actual,
comorbilidades, UPDRS) posteriormente se les citd en periodo off y después se les administro levodopa para
realizarles potenciales evocados visuales en ambos periodos.

Criterios de exclusién:

Pacientes con oftalmopatias previas a la enfermedad de Parkinson o comorbilidades que alteren los valores de
P100, Glaucoma, Retinopatia diabética, IRC, Neuropatia Optica isquémica, Neuritis 6ptica, Uveitis.
RESULTADOS: Se incluyeron un total de 15 pacientes en edades comprendidas entre 43 a 63 afios de edad,
11 pacientes (73.33%) del sexo masculino, el 86.67% reporto mas de 10 afios de evolucion de la enfermedad,
la escala de severidad utilizada fue la de Hoehn y Yahr que mostro que 8 pacientes (66.33%) en estadio lll, 5
pacientes (33.33%) en el estadio IV y 2 pacientes (13.33%) en el estadio Il. Se realizaron potenciales evocados
visuales en OFF y ON mostrando latencia de la onda P100 prolongada durante el periodo OFF en 4 pacientes
(26,6%), tomando como valor minimo 110 ms. Cuando se comparo en periodo OFF vs ON; se observo en 3
pacientes (20 %) que en el periodo ON mostraban una disminucién de la prolongacién de la latencia, Mediante
prueba t pareada de los valores obtenidos de la latencia de onda P100 en periodo OFF y ON se observo t:
2.0427; p: 0.0302 para el ojo izquierdo en tanto que para el ojo derecho se observo t: 2.8447; p; 0.065.

MEXICO D.F. FEBRERO 2013
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MARCO TEORICO:

Introduccioén.

Aunque la enfermedad de Parkinson (EP) es considerada un trastorno del sistema
motor, existen muchas evidencias de la participacion del sistema visual como
resultado de la deficiencia dopaminérgica, una serie de estudios han informado de
que el principal componente positivo (P1 o P100) del potencial evocado visual
(PEV) se retrasa en la EP, mientras que la amplitud de la VEP no es atenuada.
Por lo que si continua corrobordndose esta tendencia los PEV posiblemente
podrian servir de apoyo en el control de la toma de levodopa o ayudarnos a
diferenciar entre otras patologias en donde la disminucién de la dopamina no es la
clave fisiopatologica de la enfermedad como es el parkinsonismo atipico, asi
mismo podremos con otras posibles preguntas responder interrogantes valiosas
para la EP como son ¢Los Potenciales Evocados Visuales (PEV) se alteran en
pacientes con Enfermedad de Parkinson Juvenil? Y en el supuesto que asi fuera
SPodria ser un marcador de enfermedad? ¢Al dar tratamiento sustitutivo con
dopaminergicos se normalizan los valores de P100? ¢Los valores de P100
prolongados se relacionan con alucinaciones en Enfermedad de Parkinson? ¢Se
correlaciona el grado de discapacidad en la EP con la prolongacion de los PEV?
Este estudio podria ser un referente para mejorar para impulsar futuras

investigaciones.
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Antecedentes.

La Enfermedad de Parkinson (EP) es un trastorno neurodegenerativo,
progresivo y discapacitante que no solo esta confinado al sistema motor. Por el
contrario afecta en forma extensa a los sistemas nervioso central y periférico.

En 1867, Jean Martin Charcot fue el primero que le llamo enfermedad de Parkinson,
para honrar la memoria del médico ingles James Parkinson.

La EP es el segun padecimiento neurodegenerativo mas frecuente después de la
demencia tipo Alzheimer. La prevalencia justa, sin ajustes a edad o poblacion, se
ha informado es de 84 a 187/100 000 habitantes. En 2005 se notifico la existencia
de 4.1 millones de personas mayores de 50 afios de edad, afectadas por la EP en
el este de Europa.

Fisiolopatologia de los sintomas no motores:

El desarrollo de sintomas no motores puede manifestarse incluso afios antes de las
manifestaciones motoras. En cierto modo, esto se intenta explicar por los modelos
de Braak, en donde se considera una neurodegeneracion caudal-rostral con base
en el depdsito ascendente de alfa sinucleina en el sistema nervioso.

El deterioro cognoscitivo y la demencia en la enfermedad de Parkinson se han
vinculado con las alteraciones en la transmision dopaminergica y de otros
neurotransmisores en el estriado. Se observa una reduccion de la captacion de 18

fluorodopa en el estriado ventral, caudado y cingulo en sujetos con parkinsonismo y
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demencia, asi como una reduccibn de los impulsos noradrenergicos,
serotoninergicos y colinérgico por disminucién de la poblacién neuronal del locus
ceruleus, los nucleos del rafe y el nucleo basal de Meynert respectivamente.
Ademas, se presenta atrofia cortical global y en la region entorrinal y una
disminucién del flujo sanguineo en varias regiones corticales de asociacion. La
sintomatologia depresiva se debe no solo a la deplecibn dopaminergica en el
sistema mesolimbico, sino también a la disminucion del flujo noradrenergico y de
serotoninergico como la insula, cingulo anterior, talamo, locus coeruleus, amigdala
y estriado ventral. El trastorno en el control de los impulsos se debe a una
desregulacion dopaminergica sobre los receptores tipo D3, a nivel del sistema
corticomesolimbico. Los trastornos del suefio se deben en gran parte a la
degeneracion de estructuras como la regidon tegmentaria del nucleo peddnculo
pontino, los ndcleos del rafe, el complejo locus coeruleus; encontrando en forma
reciente disfuncion de los receptores de adenosina a nivel hipotalamico.

Las alteraciones del suefio de movimientos oculares rapidos son secundarias a la
degeneracion de fibras dipaminergicas que conectan el mesencéfalo con el
tegmento mesopontino y el bulbo ventrolateral. La disautonomia es ocasionada por
degeneracion del ndcleo motor dorsal del vago, nucleo ambiguo y nucleos
simpaticos preganglionares del asta intermediolateral de la medula; ademas hay
afeccion posganglionar y del plexo mienterico. El déficit noradrenergico juega un

papel crucial en estos trastornos, primordialmente en la hipotension ortostatica. Las
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alteraciones olfatorias al parecer, son secundarias a la pérdida neuronal y el
deposito de alfa sinucleina en los bulbos olfatorios, asi como una reduccion de la
actividad de la amigdala e hipocampo. La presencia de dolor central se correlaciona
con una disminucion del umbral al mismo asociado a perdida de las aferencias
dopaminergicas y noradrenergicas descendentes sobre el asta dorsal de la medula
y una posible falla en la interpretacion central al dolor.

Los pacientes describen vision borrosa, tipicamente durante los periodos off y
probablemente relacionado a disfuncién neuronal dopaminergica de fovea y retina.
Retina y Dopamina

La retina es una estructura que estd conformada por capas exquisitamente
compactadas del sistema nervioso central. La retina tiene una alta afinidad por el
sistema de la dopamina (DA), y su sintesis, ademas esta vinculado a la iluminacién
retiniana. La DA tiene multiples papeles importantes y complejos en funcién de la
retina, por un lado, es un mensajero quimico para la adaptacion a la luz, y por otro
lado esta involucrado en funciones tréficas incluyendo crecimiento ocular y el
desarrollo, etc. Las interacciones de la retina y sistema dopaminérgico son
reciprocas. La DA tiene una predominante actividad neuromoduladora en la retina.
Las neuronas que contienen DA se espacian uniformemente y no sobre la
superficie de la retina, aunque tienden a ser algo mas concentrada en la retina
central. La DA también se ha establecido como un neurotransmisor importante en

la retina de vertebrados.

[PEV Y PARKINSON] P4gina 5
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La DA es un mensajero quimico liberado en la retina durante el adaptacion a la luz
en un proceso dependiente de Ca2 +. La liberacion de DA esta bajo el control
inhibitorio de Tipo D2-autorreceptores y un nimero de sistemas independientes de
neuroquimicos. DA parece tener dos tipos diferentes de acciones farmacolégicas:
sindptica y paracrina, o como hormona- Mecanismos paracrinos estan implicados
en la modulacibn de la actividad fisiolégica de los fotorreceptores
en la parte inferior de los vertebrados, en ciclos luz/oscuridad. El respectivo
funcionamiento de estos dos mecanismos de procesamiento de informacion visual
sigue siendo poco claro. Es importante destacar que, independientemente de su
origen celular, que la DA puede difundirse a distancias de hasta 3 mm, es decir, el
grosor de la retina completa, dando lugar a asi llamada “Volumen de transmisién".
La DA es liberada en un modo ténico actuando lentamente y de forma difusa,
mientras que sus acciones son de larga duracion.

Déficits visuales en la EP.

Pruebas psicofisicas, fisiolégica y anatémica.

La deteccion de  anomalias perceptuales (especialmente visuales) en la
enfermedad de Parkinson (PD) esta creciendo, pero hay poca evidencia
que tales cambios sean lo suficientemente grandes como para tener efectos
significativos a medida que avanzan la enfermedad. Aunque los pacientes incluso
con PD leve se ha informado que se quejan de problemas visuales, como dificultad
para leer, conducir y equilibrio, en la exploracion fisica, sin embargo, la agudeza

visual (AV) normalmente no estd afectada, y las alteraciones visuales son a
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menudo atribuidas a menor uso de las capacidades mentales (Hunt
et al., 1995). Sin embargo, cambios fisicos y bioquimicos que caracterizan a la
enfermedad de Parkinson pueden ser la causa de los trastornos visuales, y estas
anomalias no afectan el procesamiento sensorial y pueden perjudicar el rendimiento
diario. El principal deterioro de la funcion vision en la EP al parecer, es causado por
la pérdida de neuronas dopaminérgicas en la retina (Jackson y Owsley, 2003). La
evidencia preliminar habia indicado un desorden bioquimico. Hoy en dia, incluso se
sugiere que la EP y la degeneracion macular puede tener un etiologia comun
(Dantzig, 2006). Algunos trabajos sugieren que las pruebas a favor de la retina
como el sitio de disfuncion visual en la EP (Dyer et al, 1981; Bodis-Wollner y
Tagliati, 1993) y que la disfuncion visual primaria puede incluso contribuir a las
manifestaciones de visuocognitivas, al proceso de la enfermedad, la locomotora,
postura y la discapacidad (Masson et al., 1993). Sin embargo, DA es también un
neuromodulador en los diferentes niveles de sistemas visuales de los mamiferos,
incluyendo las redes talamicas y corticales de vertebrados mayores. Por lo tanto, se
debe tener cuidado en la busqueda de correlacionar los sintomas visuales y la
actividad de la retina. Frederick et al. (1982) fueron los primeros en examinar
retinas post mortem de humanos de los pacientes con EP. Ellos describieron la
el contenido, la sintesis, la captacion, la localizacion y liberacion de DA en la retina

humana y el papel fundamental como neurotransmisor en este sitio. Retinas de los
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donantes de los pacientes con enfermedad de Parkinson (Después de su muerte)
contenia menos acido homovanilico (HVA) y la DA que lo normal, como en la via
nigroestriatal (Harnois y Di Paolo, 1990). En este estudio, el contenido de DA en la
retina de los pacientes sin tratamiento fue inferior a las normales. En los pacientes
que recibieron la terapia de DA hasta su muerte, el contenido de DA en la retina
fue similar a la de los controles. Los ensayos post-mortem para DA en la retina de
la EP que no tenias tratamiento con L dopa y los controles mostraron una
degeneracion grave de la inervacion foveal.

Potenciales visuales en EP.

La primera deficiencia visual en la EP confirmo un patrén anormal de VEP (PVEP)
las respuestas mostradas por estos pacientes (Bodis-Wollner y Yahr, 1976).
Especificamente, la respuesta de los PVEP se retras6 en comparacion con adultos
(Bodis-Wollner y Yahr, 1976; Gawel). El origen se cree que es la retina (aunque
esta medida representa en general la llegada de las sefales visuales a la corteza).
En otros estudios, VEP no se altera en la EP (Ehle et al., 1982) o si ocurre, los
resultados no han sido significativos (Regan y Neima, 1984a). Sin embargo, Bodis-
Wollner et al. (1986) encontraron que las demoras relacionadas con el DA-VEP
dependian de las frecuencias espaciales y temporales de la estimulacion. Este
estudio mostré que, en general, las respuestas de contraste fueron afectados en la
EP. Este estudio indicé que la EP afecta directamente el sistema visual aferente y

no solo los ganglios basales. Se encontro retraso de los picos de latencia P100 de
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Los potenciales evocados corticales (VECPS) en pacientes con EP juvenil después
del tratamiento con L-dopa (Adachi-Usami, 1992). El pico de latencia mayor de
VECPs después del cese del tratamiento con L-dopa indica la existencia de la via
visual de pendiente a dopamina.

Hay evidencia sustancial de que la enfermedad de Parkinson es asociada con
impedimentos visuales. Estas deficiencias son normalmente consideradas
resultado de una atenuacion de la retina, la sefial en una fase temprana en el
proceso visual. La evidencia electrofisiolégica e patologia visual se ha relacionado
con retrasos en los potenciales evocados visuales, asi como reduccion de
amplitudes en el electrorretinograma. La presencia de efectos normales en patrén
de adaptaciéon (Tebartz van Elst et al., 1997) sugiere que la funcién en la

la corteza visual permanece intacta.
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JUSTIFICACION:

Aunque la enfermedad de Parkinson (EP) es considerada como un trastorno
del sistema motor, existen muchas evidencias de la participacion del sistema visual
como resultado de la deficiencia dopaminérgica, una serie de estudios han
informado de que el principal componente positivo (P1 o P100) del potencial
evocado visual (PEV) se retrasa en la EP, mientras que la amplitud de la VEP no
es atenuada. En el HE SXXI tenemos un grupo grande de pacientes con esta
enfermedad lo que hace que los resultados sean valiosos para el planteamiento del
problemay asi en un futuro podemos usar este estudio como referencia para utilizar
los PEV como apoyo en el control de la toma de levodopa o posiblemente
ayudarnos a diferenciar entre otras patologias en donde la disminucién de la
dopamina no es la clave fisiopatologica de la enfermedad como es el
parkinsonismo atipico, asi mismo podremos con otras posibles preguntas
responder interrogantes valiosas para la EP como son ¢Los Potenciales Evocados
Visuales (PEV) se alteran en pacientes con Enfermedad de Parkinson Juvenil? Y en
el supuesto que asi fuera ¢Podria ser un marcador de enfermedad? ¢Al dar
tratamiento sustitutivo con dopaminergicos se normalizan los valores de P100?
¢Los valores de P100 prolongados se relacionan con alucinaciones en Enfermedad

de Parkinson?
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HIPOTESIS:
HIPOTESIS DE TRABAJO: La latencia de la P100 se encuentra prolongada en
periodo OFF de la enfermedad de Parkinson y disminuye la prolongacion en
periodo ON.
HIPOTESIS NULA: La latencia de la P100 no se encuentra prolongada en periodo

OFF de la enfermedad de Parkinson.

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA:
¢Cuél es la variabilidad de los Potenciales Evocados Visuales (PEV) en el

tratamiento con levodopa de pacientes con Enfermedad de Parkinson (EP)?

OBJETIVO GENERAL
v' Conocer los valores de la onda P100 en pacientes con Enfermedad de
Parkinson del H.E. Centro Médico Nacional siglo XXI
Objetivos particulares.
v' Conocer si existe relacion entre la toma de levodopa y valores de la onda
P100.
v' Conocer si existe relacion entre valores de P100 y alucinaciones visuales en

EP.
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SUJETOS Y METODO.
DISENO DEL ESTUDIO
v’ Estudio descriptivo, longitudinal y prospectivo.
UNIVERSO DE TRABAJO
v' Pacientes con diagnostico de Enfermedad de Parkinson atendidos en la
clinica de alteraciones del movimiento del H.E. Centro Médico Nacional Siglo
XXI.
DESCRIPCION DE LAS VARIABLES
VARIABLES INDEPENDIENTES
v Enfermedad de Parkinson

VARIABLES DEPENDIENTES

v' Latencia de onda P100

METODOLOGIA
SELECCION DE LA MUESTRA:
v' Se seleccionaron a los pacientes del censo actual de pacientes registrados
con diagnostico de Enfermedad de Parkinson de la clinica de alteraciones
del movimiento del H. E. Centro Médico Nacional Siglo XXI
TAMANO DE LA MUESTRA
v" Por conveniencia se incluiran todos los pacientes atendidos con diagnostico

de Enfermedad de Parkinson en la clinica de alteraciones del movimiento
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CRITERIOS DE SELECCION
Criterios de inclusién:
v" Todos los pacientes atendidos con diagnostico de Enfermedad de Parkinson
del H.E. Centro Médico Nacional Siglo XXI.
Criterios de exclusion.
v' Pacientes con oftalmopatias previas a la enfermedad de Parkinson o
comorbilidades que alteren los valores de P100.
v' Pacientes con Glaucoma, Retinopatia diabética, IRC, Neuropatia 6ptica
isquémica, Neuritis Optica, Uveitis.
PROCEDIMIENTOS.
Se seleccionaron a los pacientes del censo actual de pacientes registrados
con diagnostico de Enfermedad de Parkinson de la clinica de alteraciones
del movimiento del Hospital de Especialidades Centro Médico Nacional Siglo
XXI se les realiz6 un cuestionario para conocer las caracteristicas de la
enfermedad en cada paciente (edad, sexo, fecha de inicio de enfermedad,
fecha de inicio de tratamiento dopaminergico, tratamiento actual,
comorbilidades, UPDRS) se les cito en periodo OFF para realizarle
potenciales evocados visuales con patron de estimulo; damero de ajedrez
colocando el monitor a distancia de 80cms entre el paciente, a una velocidad
de barrido de 25ms, filtros de baja frecuencia de 1 Hz y alta de 200 Hz,

tamafio del cuadro de 8", contraste entre 50 y 80%, frecuencia de
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presentacion a 1 Hz, montaje de 1 canal colocando electrodo activo en Oz,
referencia en Cz y tierra en Fpz, una vez realizado en el periodo off, se les
administré6 nuevamente el dopaminergico para que dos horas después se
repitiera el registro . Una vez obtenida la informacion y valores de P100 se
anex0 a una base de datos para luego incluirlos en el andlisis estadistico
paramétrico para las variables cuantitativas y no paramétrica para las

variables cualitativas.

ANALISIS ESTADISTICO:
v Con el programa SPSS versiébn 20. Se realizara analisis estadistica
paramétrica para las variables cuantitativas y estadistica no paramétrica para

las variables cualitativas.

CONSIDERACIONES ETICAS
v" No se realiz6 ningln procedimiento invasivo, por lo no se requiere un
consentimiento informado y los datos obtenidos serdn manejados de manera

confidencial.
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RESULTADOS:

Se incluyeron un total de 15 pacientes con Enfermedad de Péarkinson en
edades comprendidas entre 43 a 63 afios de edad, 40% se encontré entre 43 y 50
afos de edad, 26.6% entre 51 y 60 afios de edad y el resto fueron méas de 60 afios
(grafica 2), de los cuales 11 pacientes (73.33%) son del sexo masculino, el
promedio de la evolucion de la enfermedad fue de 12 a 17 afios, el 86.67% reporto
mas de 10 afios de evolucion de la enfermedad (grafica 4), la escala de severidad
utilizada fue la de Hoehn y Yahr que mostro que 8 pacientes (66.33%) se ubico en
el estadio Ill, 5 pacientes (33.33%) en el estadio IV y 2 pacientes (13.33%) en el

estadio Il (grafica 3). Los pacientes no reportaron alucinaciones visuales.

Se realizaron potenciales evocados visuales en OFF y ON encontrandose la
latencia de la onda P100 prolongada durante el periodo OFF en 4 pacientes
(26,6%), tomando como valor minimo 110 ms. Cuando se comparo en periodo OFF
vs ON; se observo que en los pacientes que estaba alterada la latencia de la onda
P100 en el periodo OFF al medir la latencia P100 con efecto de medicamento
(levodopa) mostraban una disminucion de la prolongacién de la latencia, estos
cambios fueron observados en 3 pacientes (20%) (Tabla), Mediante prueba t
pareada de los valores obtenidos de la latencia de onda P100 en periodo OFF y ON
se observo t: 2.0427; p: 0.0302 para el ojo izquierdo en tanto que para el ojo

derecho se observo t: 2.8447; p; 0.065 (graficas 4 y 5 respectivamente).

[PEV Y PARKINSON] Pagina 15



“VARIABILIDAD DE POTENCIALES EVOCADOS VISUALES EN PACIENTES CON ENFERMEDAD DE PARKINSON TRATADOS CON LEVODOPA”

SEXO
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Grafica 1. Sexo
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Grafica 2. Edad
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Grafica 3. Escala de severidad de Hoehn y Yahr
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Grafica 4. Tiempo de evolucién de la enfermedad.
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Grafica 4. Promedio de latencia de P100 en ojo izquierdo en periodo OFF y ON (Prueba t

pareada)
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Grafica 4. Promedio de latencia de P100 en ojo derecho en periodo OFF y ON (Prueba t
pareada).
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Tabla. VALORES DE LATENCIA DE ONDA P100 EN PERIODO ON Y OFF DE
PACIENTES CON ENFERMEDAD DE PARKINSON.

P100 OFF Ol P100 ON Ol P100 OFF OD P100 ON OD
1 103.2 100.5 101.7 102
2 96.9 98.1 97.2 101.7
3 107 106 132.6 119.2
4 101.4 99.6 99 101.1
5 138 122 137 118
6 104 103 103 101
7 104.7 101.4 106.2 103.2
8 107.4 105.4 105.6 102.3
9 108.6 97.5 107.1 97.5
10 105.6 103.8 114.9 107.4
11 115.9 115.4 119.1 114
12 105 109 100.5 89
13 112.5 112.5 112.5 102
14 111.6 108.9 106.8 109.2
15 NR NR 94,2 95.2
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DISCUSION:

Este estudio fue disefiado para conocer si existia prolongacién de la latencia
de la onda P100 en los pacientes con Enfermedad de Parkinson y en el caso de
que existiera observar si habia mejoria posterior a la administracion de
medicamento (Levodopa). Se encontraron prolongacion en aproximadamente % de
pacientes y no se asocio con la severidad de la enfermedad, es un estudio que nos
informa que si existe relacion de la dopamina con la funcion visual medido
indirectamente con los potenciales evocados visuales, sin embargo que no es el
anico factor determinante de la funcién visual, que tal vez se requiera realizar
ademas electroretinogramas para observar si en el resto de pacientes existes
cambios.

No fue posible analizar relacionarlo con alucinaciones visuales ya que ningun
paciente la reporto.

Consideramos que se requiere para que el estudio tenga mas validez, mayor
namero de pacientes incluyendo a los pacientes con Parkinson de inicio temprano,
ya que la muestra es pequefia de tener un grupo control; también relacionar los
potenciales evocados visuales prolongados con el lado clinico de la enfermedad
mas afectado; incluir la amplitud de los PEV, asi como la realizacion de

electrorretinograma (ERG) como prueba complementaria.
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CONCLUSIONES:

e Se encontrd prolongacion de la onda P100 en el 26.6%, no relacionada con

el grado de severidad de la enfermedad.

e Se observo mejoria en los valores de la P100 en el 20% de los pacientes

durante el periodo de efecto de medicamento (periodo ON).

e La relevancia de la deficiencia dopaminergica en la generacion de las
respuestas anormales en el periodo OFF de la enfermedad de Parkinson no
se puede establecer con el presente estudio, puesto que la neurofisiologia de
la retina a la corteza visual muestra multiples divergencias y convergencias,
y los potenciales evocados visuales (PEV) no estudian las alteraciones de la
retina, posiblemente el ampliar las variables y realizar el registro simultaneo
con electrorretinograma podria contribuir a clarificar el origen de las

anormalidades visuales en los pacientes con EP.
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ANEXOS:

Nombre del paciente:

Afiliacion

Edad: Sexo:
Teléfonos:

Escolaridad: Ocupacion:

Tiempo de evolucién de EP:

Caracteristicas de la enfermedad (rigido acinetico, temblor, lado mas afectado, UPDRS, Hy Y):

Etiologia probable:

Comorbilidades:

Agudeza visual:

Fondo de ojo:

Alucinaciones visuales (si o no, tipo):

Tratamiento:

Valores de P100 en periodo off:

Valores de P100 en periodo On:

Observaciones:
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