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Resumen

Antecedentes: La existencia de factores de riesgo para dafio neurologico en
poblacion pediéatrica obliga al seguimiento de los individuos afectados para vigilar la
presentacion de alteraciones del neurodesarrollo por medio de las evaluaciones
clinicas y recursos paraclinicos que pueden ser pruebas psicoldgicas y la deteccién
de eventos P300. Objetivo. Establecer la asociacion entre el indice de desarrollo
mental de Bayley y los eventos P300. Pacientes y métodos. Se reclutaron 16
pacientes con factores de riesgo para dafio neurologico entre 12 y 30 meses de
edad, a los que se les aplicé la prueba de neurodesarrollo de Bayley para calcular el
indice de desarrollo mental, posteriormente se realizaron pruebas de potenciales
evocados auditivos y deteccibn de eventos P300. Resultados. Correlacion
significativa entre la calificacion del indice de desarrollo mental de Bayley y la
amplitud de los eventos P300 (0.813). Conclusiones. La realizacién de la deteccion
de eventos P300 en poblacion infantil entre los 12 y 30 meses de edad es un recurso
de realizacién posible, que ha demostrado correlacion con la escala de Bayley en
aspectos de desarrollo mental, por lo tanto amerita el seguimiento de la poblacion
estudiada en la comparacién de ambos parametros para dar robustez a los aspectos

de significancia estadistica entre ambos.



INTRODUCCION

La presentacién de factores de riesgo para dafio neurologico se asocia fuertemente
con retraso del desarrollo psicomotor, sin embargo no existen pruebas de certeza
para la progresion de ambas entidades, con especial énfasis en aquella
subpoblacién que en ausencia de alteraciones estructurales del sistema nervioso
central o manifestaciones tempranas de dafio neurol6gico permanecen

subdiagnosticados.

Los fundamentos para sospecha clinica de alteraciones neuroldgicas se basan en
los datos obtenidos por técnicas y recursos de exploracion fisica especializada en
pruebas especificas acordes a los niveles de maduracion representativos de la edad
del paciente, la informacion obtenida por estos medios obliga al seguimiento
periédico del paciente durante al menos los 2 primeros afios de edad, ademas de
que se hace necesaria la consideracion de observaciones detalladas de las mas
minimas variaciones en las maniobras realizadas, sin embargo, permanecen en
incertidumbre los factores relacionados con otra alteraciones del espectro

neurologico como el déficit de atencion y los trastornos del lenguaje.

Las escalas de valoracion de neurodesarrollo representan actualmente el recurso
con mayor validacion y estandarizacion para el seguimiento de pacientes con alto
riesgo para dafio neuroldgico y diagnostico de alteraciones del desarrollo en este
tipo de pacientes, con el inconveniente de la necesidad de personal debidamente
capacitado en la ejecucion e interpretacion de las pruebas, ademas del tiempo
necesario para la realizacion de las mismas, la cooperacion del paciente y la edad

minima requerida del paciente para la validez de la prueba.
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Recientemente se ha caracterizado la deteccion de respuestas corticales
electrofisiolégicas relacionados con procesos de atencion ante estimulos sensoriales
como predictores de evolucion neurologica favorable y a la vez como reflejo de una
adecuada integracion de funciones superiores, dichas respuestas son detectables
principalmente en el nivel P300, siendo una prueba realizable en un periodo corto
de tiempo, independiente del estado de conciencia del paciente, sin medios

invasivos y con escasos efectos colaterales y complicaciones.

Es necesaria la disponibilidad de recursos médicos especializados en la deteccion
de datos tempranos en pacientes con factores de riesgo para dafio neurolégico que
orienten a pensar en el desarrollo de retraso del desarrollo psicomotor, basados en

la neurofisiologia con adecuada significancia clinica.
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MARCO TEORICO

PLANTAMIENTO DEL PROBLEMA

La ausencia de evidencias de alteraciones en el desarrollo psicomotor temprano en
los pacientes con factores de riesgo para dafio neurolégico a la realizacion de los
protocolos de exploracion neurolégica asi como las pruebas psicolégicas de
neurodesarrollo no ha sido un elemento determinante para garantizar un pronostico

favorable para el subsecuente desarrollo neurolégico en todos los pacientes.

No se cuenta al momento con un recurso paraclinico basado en la neurofisiologica
gue aporte datos adicionales y utiles para la proyeccion prondstica en este tipo de
pacientes, cuyas caracteristicas permitan la aplicacion en etapas previas al
desarrollo de lenguaje y que sean independientes al nivel de conciencia de los

pacientes.

Los procesos de atencion detectables por observacion de eventos P300 en la
evocacion de respuestas corticales ante estimulos sensoriales se fundamentan en
niveles de funcién del sistema nervioso central extrapolables como evidencias de

adecuada evolucién neural superior?®3%32,



12

ANTECEDENTES

La identificacion de los factores de riesgo para dafio neuroldgico se realizd por
primera vez en Inglaterra en 1960, definiéndolos como eventos adversos que
presentados en los periodos prenatal, perinatal y posnatal inmediato representan
predisposicion para presentar problemas de desarrollo en una o mas areas, ya sea
de tipo cognitivo, motor, sensorial y/o de conducta y que pueden ser transitorios o

definitivos. 2

A la fecha no se ha identificado una edad Optima de evaluacién del neurodesarrollo
con propésito de establecer un prondstico cognitivo a largo plazo (en la edad escolar
y adolescencia). La mayoria de los autores han publicado datos a corto plazo (18 a
22 meses). Esto debido a que los retos de administracion de seguimiento a largo

plazo incluyen la viabilidad y altos costos de los servicios de atencion. %3

Gran parte de los informes publicados sobre los resultados del neurodesarrollo en la
infancia se centran principalmente en la incidencia de la discapacidad severa que a
menudo se define como retraso mental, paralisis cerebral, epilepsia, ceguera y/o

insuficiencia de audicién de moderada a grave. 3*

Existen pocos estudios, en infantes con desarrollo psicomotor normal, los estudios
disponibles, estan en su mayoria dirigidos a poblacion con antecedentes de bajo
peso o0 prematurez en los que se sefala que soélo el 21% de los pacientes con
antecedentes de alto riesgo para dafio neuroldégico no presenta trastornos
neuromotores (sin paralisis cerebral, puntuaciones cognitivas y motoras normales,

sin trastornos visuales o discapacidad auditiva) a los 18 meses y que los pacientes
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afectados suman un rango de 20 a 48% con una gran variedad de trastornos del

desarrollo. >%°

El funcionamiento cognitivo en la infancia no puede ser predictivo del funcionamiento
cognitivo en la vida adulta. La evaluacion de la funcidn cognitiva de un nifio depende
en gran medida del desarrollo motor, el lenguaje y el desarrollo social emocional. Por
lo tanto, la evaluacidn cognitiva en la infancia no es tan precisa como la evaluacion
cognitiva en el futuro. Lo que si se conoce es que no hay una diferencia significativa
entre géneros para el dafio cognitivo ante la presencia de un factor de riesgo para

dafio neurolégico. >’

La posibilidad de detectar un déficit cognitivo aun en nifios con bajo riesgo de
problemas neurolégicos 0 mentales o en nifios con resultados normales en
neuroimagen puede tener importancia tanto teérica como practica ya que se podria
obtener informacién adicional en el efecto del factor de riesgo con el déficit cognitivo
y la necesidad de que estos pacientes reciban un seguimiento a largo plazo que
conduzca a estrategias especificas de rehabilitacion para prevenir problemas de

aprendizaje y/o comportamiento.®®

Para la evaluacién del desarrollo las pruebas mas conocidas incluyen la Evaluacién
del Desarrollo de Denver, la escala de captura (CAT/CLAMS), la Escala Bayley de
Desarrollo Infantil, la escala de inteligencia de Stanford Binet de Terman y Merril y el

Peabody Ill Prueba de Vocabulario en Imagenes. 1%+12

La Escala Bayley de Desarrollo Infantil (1969; adaptacion espafola 1977) es un
instrumento de cribado del aspecto cognitivo en los nifios aunque también puede ser

utilizado como un instrumento de vigilancia. Se aplica a pacientes de los 6 a los 30
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meses de edad; para esta prueba, el deterioro cognitivo severo se define como
puntajes de mas de 2 desviaciones estandar debajo de la media en pruebas
estandarizadas. Consta de evaluaciones de la motricidad fina, motricidad gruesa,
lenguaje y habilidades sociales interactivas y de juego. El nifio recibe un punto si el
item se lleva a cabo y un cero si no lo realiza, el resultado de esta prueba coloca al
nifo en una de tres categorias: bajo, moderado o alto riesgo de retraso en el
desarrollo o desarrollo normal. El indice esperado es de 100 puntos con
desviaciones estandar de mas menos 15 puntos. Esta descrito que esta prueba
resulta atil al comparar nifios que presentan factores de alto riesgo contra los que no
lo presentan ya que los segundos, tienen mayores puntuaciones en diferentes
grupos de edad que los primeros, permitiendo que las familias proporcionen un
mejor ambiente educativo que facilite cambios en el desarrollo de los nifios con

factores de riesgo. 31415

A pesar de la documentada relacién entre la prematuridad y el déficit cognitivo y la
ausencia de una clara relacién de alteracidon cerebral, pocos estudios han mostrado
cuales dificultades en las mediciones cognitivas estan presentes en los nifios
prematuros con bajo riesgo de déficit neurolégico, como aquellos sin historia de
complicaciones perinatales o factores de alto riesgo, o lesiones cerebrales. De
hecho, hay pocos estudios con resultados cognitivos en poblacion de bajo riesgo.
Estos reportes, sin embargo, han sugerido que, aun en infantes de bajo riesgo,
puede haber déficits cognitivos como en la funcion de los nacidos de termino
(integracion visomotriz, memoria explicita y auditiva en combinacion con funciones
integrativas). En un estudio se encontro que los nifios sin evidencia de dafio cerebral

evaluados entre los 3 y 4 afios de edad, podian tener dificultades en pruebas de
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desempefio que requieren atencion sostenida, proceso visoespacial y funciones de

memoria de trabajo espacial. ***"*®

La dificultad para la evaluacion de la funcion cognitiva obliga a considerar
paradmetros funcionales paralelos, como lo puede ser la funcion de atencion, misma
que puede ser evaluada usando recursos de electrofisiologia en la deteccion de
potenciales relacionados con eventos especificos. Son estudios disefiados con
estimulos de propiedades sensoriales similares que requieren algun tipo de
operacion cognoscitiva como la discriminacion o la memoria y que no se ven
afectados por el estado de despierto del infante, pero si por el estado de alerta o de
atencion y son facilmente reproducibles en nifios con un desarrollo del lenguaje
preverbal o con habilidades motoras o de la conducta limitadas; y se conoce que los
valores normales en la onda P300 y N400 para infantes de 20 meses de edad son

predictores positivos en la calidad y cantidad de vocabulario productivo. 920122

Las lesiones severas del cerebro pueden ser menos susceptibles a la plasticidad
gue las que son de leves a moderadas, especialmente en las zonas del cerebro que
estan relativamente mas desarrolladas al nacer, como el tallo cerebral, de igual
manera el procesamiento neural temprano puede ser importante para la maduracion
tardia en el desarrollo de areas del cerebro y un dafio al inicio en un sistema neural
puede tener mas ramificaciones en otras areas del cerebro; el aumento de la
velocidad de transmision esta asociado no so6lo con la mielinizacion, sino también

con la sinaptogénesis. %2342

La teorizacion en torno a la lesion del sistema nervioso central en edades tempranas
presenta la posibilidad de desarrollar recursos paraclinicos que en base a la

deteccion de las alteraciones primordiales puedan asociarse con el riesgo de
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desarrollo de lesiones futuras. Resulta evidente que el desarrollo de dichas pruebas
requiere la paralelizacion comparativa con los recursos existentes y de valor

Comprobado.26’27'28’29’30’31

En el Instituto Nacional de Rehabilitacion de la ciudad de México, se realizé en 2011
un estudio piloto consistente en la captacion de pacientes con presentacion de
factores de riesgo para dafio neuroldgico, a los cuales se les aplicaron la Escala de
Bayley de Desarrollo Infantil y la medicion de potenciales evocados relacionados con
eventos p300, encontrandose una relacion positiva estadisticamente significativa
entre los hallazgos de normalidad para la prueba psicométrica y las caracteristicas

de los registros de las ondas P300.%
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JUSTIFICACION

A nivel nacional se estima que 7-8% de los recién nacidos vivos cuentan con alguan
dato de alto riesgo para dafio neurologico, 20% de los cuales mostraran secuelas
neuroldgicas. En el Instituto Nacional de Rehabilitacion la presentacion de estos
factores de riesgo representa anualmente la tercera causa mas frecuente de

ingresos a la divisién de Rehabilitacién Pediatrica®.

El protocolo de atencion y seguimiento del Instituto contempla la valoracion clinica
periodica a la par de valoraciones por servicios de apoyo como psicologia, grupos de

terapia fisica de estimulacion multiple, imagenologia y electrodiagndstico.

Lo anterior esta encaminado a detectar patologias propias del funcionamiento
neurolégico como retraso del desarrollo psicomotor, paralisis cerebral, retraso global
del desarrollo, entre otras que resultan con signos y sintomas eminentemente
clinicos, sin embargo, restan otros padecimientos sin caracterizacion clinica

delimitada como lo son los trastornos del lenguaje y el déficit de atencion.

La valoracion electrodiagnostica realizada actualmente va encaminada a la
comprobacién de funcionalidad de las funciones sensoriales auditivas y visuales,
mismo enfoque que puede enriquecerse con la complementacion de dichas pruebas
con recursos paraclinicos que proporcionen datos de utilidad significativa para el

pronastico a considerar en cada uno de los pacientes.
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OBJETIVOS.

General.

Calcular el nivel de asociacion entre P300 y escala de desarrollo de Bayley para
desarrollo psicomotor normal para la edad en pacientes con diagnostico inicial de

alto riesgo para dafio neurolégico.

Particulares.

Obtener el indice de desarrollo mental de Bayley en pacientes con diagndstico inicial

de alto riesgo para dafio neurologico con desarrollo psicomotor normal para la edad.

Obtener el indice de desarrollo psicomotor de Bayley en pacientes con diagnostico
inicial de alto riesgo para dafio neurologico con desarrollo psicomotor normal para la

edad.

Detectar alteraciones en procesos de atencibn mediante evocacién de eventos

P300.
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HIPOTESIS.

Si existe un nivel de asociacion fuerte entre los resultados de la escala de
neurodesarrollo de Bayley y los valores de P300 se podra caracterizar a la prueba
electrofisiolégica como un recurso valido para la evaluacion del desarrollo

psicomotor en pacientes con factores de riesgo para dafio neuroldgico.
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METODOLOGIA

Disefo del estudio

Observacional descriptivo transversal, prospectivo.

Descripcion del universo de trabajo

Pacientes del Instituto Nacional de Rehabilitacion que ingresaron en el periodo de 1
de Septiembre de 2010 al 31 de Diciembre de 2011 bajo el diagndstico de alto riesgo

para dafio neuroldgico.

Criterios de inclusién

Pacientes con expedientes vigentes en el Instituto Nacional de Rehabilitacién con

diagnéstico de alto riesgo para dafio neuroldgico.

Pacientes con historial de factores de riesgo para dafio neurolégico, con un

desarrollo psicomotor acorde a su edad por medio de valoracion clinica.

Pacientes menores de 30 meses, sin déficit sensorial de tipo visual o auditivo.

Pacientes que a pesar del diagnéstico de ingreso de alto riesgo para dafio
neurolégico al momento del estudio presenten diagndstico de retraso global del
desarrollo, pardlisis cerebral, hipoacusia moderada, ceguera o debilidad visual,
trastornos de conducta o cualquier condicion patolégica con compromiso neurolégico

gue impida su participacion en el estudio.

Que sus padres firmen el consentimiento informado y acepten que el infante

participe en el estudio.
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Que cuenten con seguimiento y tratamiento minimo de un afio a partir de la fecha de

ingreso a la actualidad.

Criterios de eliminacioén

Pacientes con hipoacusia moderada diagnosticada mediante la realizacion de

potenciales provocados auditivos de tallo cerebral.

Pacientes que no concluyan la valoracion psicométrica o que no permitan la

realizacion del estudio para potenciales cognitivos.

Pacientes que por enfermedad o cualquier otra circunstancia impida la conclusion de

dichas valoraciones.

Criterios de exclusion

Pacientes con antecedentes de estado de coma.

Pacientes con antecedentes de paro cardiorrespiratorio.

Pacientes con antecedentes de displasia broncopulmonar.

Pacientes con antecedentes de cardiopatias.

Pacientes con antecedentes de malformaciones congénitas de sistema nervioso

central.

Pacientes con antecedentes de cirugias de sistema nervioso central.
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Tamafo de muestra

Se calculé una muestra de 13 pacientes para obtener un coeficiente de correlacion
de 0.70 para una probabilidad de error alfa de 5% y beta de 20% para demostrar que
las puntuaciones de la escala de neurodesarrollo de Bayley correlacionaran con los

valores de potenciales P300.

Método

Se calculo el nivel de asociacién entre P300 y escala de desarrollo de Bayley en un
grupo de pacientes con factores de riesgo para dafio neurolégico y desarrollo

psicomotor normal entre 12 y 30 meses de edad.

Se realiz6 un estudio observacional descriptivo transversal, prospectivo en el que se
incluyeron pacientes del Instituto Nacional de Rehabilitacibn que ingresaron en el
periodo de 1 de Septiembre de 2010 al 31 de Diciembre de 2011 bajo el diagndstico
de alto riesgo para dafio neuroldgico. Se calculé una muestra de 13 pacientes a los
gue se aplico la Escala de Neurodesarrollo de Bayley a cada paciente por parte de
personal del servicio de Psicologia capacitado en aplicacion e interpretacion de esta
prueba, posteriormente se realizdé la prueba de Potenciales Evocados Auditivos
P300 seguida de la prueba de Potenciales Evocados Auditivos de Tallo Cerebral,
bajo los criterios y lineamientos del protocolo de atencién de pacientes del Servicio

de Electrodiagnastico.

Se utilizd un electromiografo marca Nicolet modelo compact four de dos canales,

con un programa para potenciales cognitivos con estimulacion bineural con el
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paradigma auditivo ODD-BALL CLASICO de tonos 750/2000 Hz, audifonos
audiologicos ajustables, 4 electrodos de superficie de copa de plata. Para los
potenciales cognitivos se tomd como latencia y amplitud normal de P300 la

estandarizacion en poblacion mexicana.

Se calibré el aparato con las siguientes especificaciones técnicas: estimulacion
bineural tipo tono, tipo condensacion, intensidad 70 dB nHL, duracion 20 ms, rampa
de 2 ms, tonos frecuentes de 750 Hz con una tasa de presentacion de 0.7 s con una

probabilidad de presentacion de 80%.

Tonos infrecuentes: frecuencia de 2000 Hz, con una presentacion al azar y con una
posibilidad de presentacion de 20%, con 300 estimulos promediados en dos canales
diferentes, uno para los tonos frecuentes y otro para los infrecuentes, filtros de
escotadura activados para frecuencias de 60 Hz, una banda de paso de 1 a 30 Hz,
rechazador automatico de artefactos activado. Una sensitividad de 100 pV, con un

tiempo de andlisis de 800 ms.

Se buscaba obtener un coeficiente de correlacion de 0.70 para una probabilidad de
error alfa de 5% y beta de 20% para demostrar que las puntuaciones de la escala de

neurodesarrollo de Bayley correlacionaran con los valores de potenciales P300.

Analisis estadistico

Se utilizd6 el programa SPSS 17 para realizar analisis simple de estadistica
descriptiva (frecuencia, media y desviacion estandar); analisis de distribucién normal
con la prueba de Shapiro-Wilk por ajuste del tamafio de la muestra, como medida de

asociacion se utilizé prueba de Spearman para la correlacion entre P300 y escala de
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desarrollo de Bayley para desarrollo mental normal para la edad en pacientes con

diagnéstico inicial de alto riesgo para dafio neuroldgico.
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NOMBRE Género DEFINICION
TIPO Cualitativa Nominal
Diferencia biolégica entre hombre y
1. Masculino
MEDIDA mujer.
2. Femenino
NOMBRE Edad DEFINICION
TIPO Cuantitativa discreta | Expresada en meses de vida
MEDIDA 1-30 cumplidos al momento del estudio.
Factor de riesgo
NOMBRE DEFINICION
prenatal
TIPO Cualitativa Nominal
1. Edad materna > 35
2. Infeccion de via
genitourinaria
3. Preeclampsia Factor de riesgo previo a la
4. Diabetes gestacion o durante la misma, por
MEDIDA gestacional condiciones maternas o propias del

5. Retraso de
crecimiento
intrauterino

6. Sospecha de

pérdida del

embarazo.
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bienestar fetal

NOMBRE

Factor de riesgo

perinatal

DEFINICION

TIPO

Cualitativa Nominal

MEDIDA

1.

2.

Prematurez
Cesérea

Ruptura prematura
de membranas
APGAR <7

Bajo peso al nacer
Asistencia

ventilatoria

Factores de riesgo durante el parto.

NOMBRE

Factor de riesgo

postnatal

DEFINICION

TIPO

Cualitativa Nominal

MEDIDA

1.

Crisis convulsiva
Apnea

Ictericia
Hemorragia
intracraneal

Kernictero

Factores de riesgo durante el periodo

neonatal, hasta los 30 dias de nacido.
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indice de desarrollo

NOMBRE DEFINICION
mental de Bayley

TIPO Cuantitativa discreta | indice que evaltia agudeza sensorio
perceptiva, discriminacion y la
capacidad de respuesta a estimulos;
adquisicion temprana de la
“constancia del objeto” y de la
memoria, aprendizaje y capacidad de

MEDIDA Puntos
resolucién de problemas; las
vocalizaciones al comienzo de la
comunicacion verbal; y la capacidad
temprana para generalizar y clasificar,
base del pensamiento abstracto.

NOMBRE Amplitud P300 DEFINICION

TIPO Cuantitativa continua

MEDIDA Microvoltios

NOMBRE Latencia P300 DEFINICION

TIPO Cuantitativa continua

MEDIDA Milisegundos
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RESULTADOS

Se identificaron 33 pacientes susceptibles de participar, de los que los padres o
tutores de 3 pacientes no aceptaron participar, 2 pacientes no fueron localizables, 11
pacientes no se presentaron a la cita de valoracién psicologica y 1 paciente no se
presento a la cita de valoracién por electrodiagnostico.

Se reunieron en total 16 pacientes como muestra, realizandose analisis estadistico
descriptivo, encontrandose dentro de la muestra un total de 9 pacientes masculinos
(56.3%) y 7 pacientes femeninos (43.8%), con edades entre 14 y 26 meses con una
media de 18.06 meses (DS+3.172); se reunieron datos sobre ocurrencia de factores
de riesgo prenatales (edad materna mayor a 35 afios de edad, infeccién de via
urogenital, preeclampsia, diabetes gestacional, retraso del crecimiento intrauterino y
sufrimiento fetal), perinatales (prematurez, ceséarea, ruptura prematura de
membranas, APGAR menor a 7 y bajo peso al nacer) y postnatales (asistencia
ventilatoria, crisis convulsivas, apnea, ictericia y hemorragia intracraneal), con

frecuencias descritas en la tabla 1.

Factor de riesgo Frecuencia Porcentaje (%)
Edad materna menor a 35 afos de edad 1 6.3
Infeccion de via urogenital 12 75.0
Preeclampsia 3 18.8
Diabetes gestacional 0 0.0
Retraso del crecimiento intrauterino 1 6.3

Sufrimiento fetal 9 56.3




29

Prematurez

Cesarea

Ruptura prematura de membranas

APGAR <7

Bajo peso al nacer
Asistencia ventilatoria
Crisis convulsivas
Apnea

Ictericia

Hemorragia intracraneal

6 37.3
9 56.3
4 25.0
6 37.5
10 62.5
8 50.0
2 12.5
2 12.5
6 37.5
1 6.3

Tabla 1. Analisis de frecuencias de factores de riesgo para dafio neuroldgico.

14

Factores de Riesgo

12

10

M Edad materna menor a 35 afios de edad
M Infeccién de via urinaria

M Preeclampsia

M Diabetes gestacional

M Retraso del crecimiento intrauterino
m Sufrimiento fetal

M Prematurez

M Cesdrea

M Ruptura prematura de membranas
B APGAR<7

M Bajo peso al nacer

M Asistencia ventilatoria

M Crisis convulsivas

W Apnea

M ctericia

M Hemorragia intracraneal

GRAFICA 1. Anélisis de frecuencias de factores de riesgo para dafio neurolégico.
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Los resultados de la prueba de Bayley para el indice de desarrollo mental se
encontraron en la muestra con calificacion maxima de 133 puntos y minima de 62
puntos, con una media de 101.13 puntos, (DS+19.134); para los resultados de los
potenciales evocados con busqueda de eventos P300 se tuvo una latencia promedio
de 276.25ms (DS+51.34ms), obteniéndose latencia maxima de 370ms y minima de
199ms; en cuanto a la amplitud, la media fue de 4.76uV, (DS£3.21uV) con maxima

de 10.60 pV y minima de 0.35 pV.

Media Desviacion estandar Minimo Maximo
indice mental 101.13 19.134 62 133
Latencia P300 276.25 51.34 199 370
Amplitud P300 4.76 3.21 0.35 10.60

TABLA 2. Andlisis de distribucién de la calificacidon de los resultados del indice de

desarrollo mental de Bayley y potenciales evocados P300.
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Indice de Desarrollo Mental de Bayley
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GRAFICA 2. indice de desarrollo mental de Bayley, denotando en morado el limite

normal inferior y en rojo la media de la muestra.
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GRAFICA 3 y 4. Latencias y amplitudes de potenciales evocados P300 (ms/uV),

denotando en rojo la media de las muestras.



32

Se analizo la distribucion de las variables del indice de Desarrollo Mental de Bayley,
latencia de P300 y amplitud de P300 con el test de distribucion normal de Shapiro-

Wilk, encontrandose criterios de normalidad validos para las tres variables.

Shapiro-Wilk
indice de Desarrollo Mental 0.491
Latencia P300 0.944
Amplitud P300 0.313

Tabla 4. Analisis de normalidad.

Se realiz6 analisis de correlacion lineal con prueba de Pearson entre los resultados
de la calificacién de indice de desarrollo mental obtenido de la prueba de Bayley
pareados con los datos de amplitud y latencia de los potenciales evocados P300,
encontrandose un indice de correlacion de 0.251 entre el indice de desarrollo mental
y la latencia del potencial P300 y de 0.813 entre el indice de desarrollo mental y la
amplitud del potencial P300, existiendo una correlacion estadisticamente significativa

entre los valores del indice de desarrollo mental y la amplitud del potencial P300.
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DISCUSION

La deteccion de los eventos relacionados con potenciales evocados (P300) se ha
asociado directamente con el desarrollo de procesos de atencion consiente, a la vez
gue si alteraron en retraso de latencias y reduccion de amplitud, han sido registrados
en poblaciones pediatricas en patologias relacionadas con trastornos de funciones
mentales superiores como déficit cognitivo, retraso del desarrollo psicomotor y del
lenguaje, trastorno por déficit de atencion e hiperactividad, ademas de alteraciones
tempranas relacionadas con antecedentes familiares de otras enfermedades como

esquizofrenia, enfermedad de Alzheimer, alcoholismo y otras toxicomanias®*343°:3¢,

La deteccién de dichos eventos electrofisiologicos de manera temprana ha intentado
caracterizarse como indicar incipiente de alteraciones de las funciones cognitivas
superiores en poblacion en la que se han identificado factores de riesgo para el

desarrollo de las patologias anteriormente mencionadas®".

Los factores de riesgo para dafio neurologico en las etapas prenatales, perinatales y
postnatales son condicionantes de compromiso en el desarrollo del sistema nervioso
central que pueden predisponer, en algunos casos, a trastornos motores gruesos y
finos, como retraso del desarrollo psicomotor, retraso global del desarrollo, paralisis
cerebral, entre otros, ademas de cuadros de alteraciones de funciones de
integracion, tales como déficit cognitivo, retraso de lenguaje o déficits sensoriales de

variable intensidad®®4%4:,
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Actualmente existen recursos paraclinicos para calificar el desarrollo de las
capacidades motoras principalmente, en menor grado se han caracterizado pruebas
psicolégicas para graduar el perfil cognitivo contrastado con la edad alcanzada por
los pacientes con factores de riesgo, con una sensibilidad aceptable para la
deteccion de alteraciones de naturaleza motora y cognitiva para compromisos
significativos, con la limitante de una edad minima requerida para la realizacion de
las pruebas, por la necesidad de obtener cooperacion y tolerancia en la realizacion

de las pruebas por parte del paciente.

La poblacién pediatrica menor a 3 afios conforma un grupo de edad de especial
interés, ya que en este rango de edades se carece de lenguaje verbalizado
desarrollado que permita la cuantificacion del coeficiente intelectual por pruebas
psicométricas, ademas de continuar siendo un grupo etario en riesgo de alteraciones
del desarrollo psicomotor, cognitivo y social*.

La utilidad de la calificaciéon de P300 en procesos cognitivos resulta de aparente
utilidad en la calificacion del desarrollo cognitivo de un paciente con presencia de
factores de riesgo para dafio neuroldgico, sin embargo, no existe en la literatura la
descripcion de dicha aplicacion en el grupo de edad de menores de 5 afos de

edad37,38,42

Los valores de normalidad de los potenciales cognitivos referidos en la literatura van
desde los 256-372ms, en México se reportan latencias en nifilos de 10-14 afios de
314.0+29.54ms y una amplitud de 8.73+3.52uV. Los resultados obtenidos en el

presente ensayo difieren de los obtenidos en descripciones previas de poblacion
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mexicana y poblacion mundial aun tomando en cuenta las edades de los otros
grupos estudiados. Ademas de denotarse también la presencia de los factores de
riesgo para dafio neurolégico en este grupo de pacientes y que no ha sido reportado
en estudios previos con motivos de exploracion, correlacion con la clinica 0 como

parte de otras patologias del desarrollo cognitivo y/o del lenguaje***+4°.

La muestra reunida en nuestro estudio comparte las caracteristicas epidemioldgicas
propias de la poblacion con diagnostico de paralisis cerebral en el mismo centro de
rehabilitacion entre los afios 2006 a 2009, en los aspectos de distribucion por sexo y
los factores de riesgo con mayor frecuencia de presentacion (infeccion de vias
urinarias, asfixia e hiperbilirrubinemia), presentando normalidad en las distribuciones

de los factores censados en ocurrencia®®.

Si bien los resultados obtenidos son los esperados con antelacion, es decir,
normalidad de resultados entre las valoraciones clinica, psicolégica vy
electrofisiolégica, el tamafio de la muestra resulta limitante para la extrapolacion de
las observaciones a la poblacién general de nuestro entorno y la deduccion de la
significancia de los cambios minimos por la falta de seguimiento de los individuos

participantes hasta el momento de alcanzar la totalidad de su desarrollo neuroldgico.

Existen descripciones de aspectos relevantes respecto a la variacion de morfologia y
amplitud de los potenciales P300 relacionandose con aspectos diversos como la
calidad del proceso de atencion consiente, la habituacion al estimulo poco frecuente,
ademas de presentarse evidencias de asociacion con alteraciones de desarrollo del

lenguaje verbalizado®" %42,
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El analisis de la preponderancia de la existencia de factores de riesgo para el
desarrollo neurologico, se ha centrado en la revision retrospectiva de cohortes de
pacientes que manifestaron compromisos neurologicos del tipo de déficit cognitivo,
pardlisis cerebral, epilepsia, autismo, entre otro, en edades posteriores a los 5 afios
de edad, sin encontrarse significancia etiologica de los principales factores de riesgo

identificados en nuestra muestra.
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CONCLUSIONES

La realizacion de la deteccion de eventos P300 en poblacién infantil entre los 12 y 30
meses de edad es un recurso de realizacion posible, que ha demostrado correlacion
con la escala de Bayley en aspectos de desarrollo mental, por lo tanto amerita el
aumentar la poblacion estudiada en la comparacion de ambos parametros para dar

robustez a los aspectos de significancia estadistica entre ambos.

Se amerita también el seguimiento de la muestra acumulada hasta el momento en el
estudio actual y su precedente, para calificar a los individuos en la totalidad de su
desarrollo cognitivo, motor y de lenguaje para continuar la correlacion de las
variaciones de los resultados electrofisiolégicos con el desenlace individual de cada

paciente.

Por lo anterior, queda abierta la posibilidad de calificar a la prueba P300 como
detector de variables del desarrollo neurolégico con alteraciones que no son
detectadas hasta la fecha por los recursos paraclinicos existentes, como las

alteraciones de lenguaje, de conducta o trastornos minimos cognitivos y/o motores.

De llegar a contar con el peso estadistico derivado del seguimiento de la poblacion,
la normalidad obtenida en la prueba P300 en menores de 3 afios serviria para
sustentar altas tempranas de pacientes que a pesar de la existencia de factores de
riesgo, muestren exploracion fisica y resultados electrofisiolégicos dentro de

parametros normales.
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ANEXOS
INSTITUTO NACIONAL DE REHABILITACION

MEDICINA DE REHABILITACION

CONSENTIMIENTO INFORMADO

NOMBRE DE PACIENTE

EDAD DEL PACIENTE NUMERO DE REGISTRO

RESPONSABLE LEGAL

PARENTESCO

Manifiesto que otorgo autorizacién para participar en el protocolo de investigacion “P300 Y ESCALA
DE BAYLEY EN INFANTES CON ALTO RIESGO NEUROLOGICO Y DESARROLLO PSICOMOTOR
NORMAL” con el objetivo de conocer el nivel de asociacion entre la escala de neurodesarrollo de
Bayley y la presentacion de eventos P300 en potenciales auditivos evocados. Lo cual se realizara
mediante la aplicacion de un test psicolégico y la realizaciéon de dos pruebas de electrodiagnéstico
consistentes en la colocacion de electrodos en la piel cabelluda del paciente, representando en su
totalidad la asistencia al Instituto Nacional de rehabilitacion en 3 ocasiones diferentes con un tiempo
de estancia en cada una entre 2 y 3 horas en un lapso aproximado de 3 meses. Las pruebas
realizadas no representan riesgo alguno para la salud de los participantes al no ser invasivas y
manejar corrientes eléctricas de bajo voltaje.

El presente estudio se realiza Gnicamente por medio de participacién voluntaria de los pacientes y sus
familiares. No se hace necesaria la realizacion de procedimientos diagnésticos o terapéuticos

adicionales o diferentes al protocolo de manejo habitual de este tipo de pacientes. El médico
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responsable de la realizacién del presente trabajo asi como de las complicaciones derivadas del
mismo sera la Dra. Irma Tamara Arellano Martinez.

Por requerirse la participacion de pacientes menores de edad se obtendra la autorizacion de
participacion del padre, madre o tutor acompafiante junto con dos testigos.

Los participantes y sus familiares recibiran en todo momento la informacion que pudiera considerarse
relevante para modificar su deseo de seguir participando en el estudio.

La participacién en dicho protocolo podra ser suspendida en caso de no acudir a las citas
programadas o presentar cualquiera de los eventos sefialados como criterios de eliminacion en el

presente proyecto.
No existen compensaciones econémicas ni materiales por la participacion en el protocolo.

El paciente podra retirarse de la investigacion en cualquier momento si asi es su deseo. Al rehusarse
a participar en el estudio no se demeritara de ninguna manera la calidad de atencion que recibe cada

paciente en el Instituto Nacional de rehabilitacion.

Solicitamos datos de contacto de 2 personas adicionales a los responsables legales en caso de no

localizarse a los participantes.

El presente consentimiento se obtiene por exposicion verbal de manera presencial y con validacion

por escrito.

NOMBRE Y FIRMA DEL RESPONSABLE

TELEFONO DE RESPONSABLE

NOMBRE DE CONTACTO 1

TELEFONO DE CONTACTO 1

NOMBRE DE CONTACTO 2




TELEFONO DE CONTACTO 2

NOMBRE Y FIRMA DE TESTIGO 1

NOMBRE Y FIRMA DE TESTIGO 2

MEDICO RESPONSABLE

40

Dra. Irma Tamara Arellano Martinez
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