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

TITULO

ALTERACIONES EN LOS POTENCIALES EVOCADOS AUDITIVOS DEL
TALLO CEREBRAL DE LOS PACIENTES CON ESCLEROSIS
MULTIPLE VARIEDAD REMITENTE —RECURRENTE Y SU RELACION

CON EL PERFIL AUDIOMETRICO.

R-2013-3601-169
TESIS QUE PRESENTA
DRA. ALICIA FLORES SANCHEZ
PARA OBTENER EL DIPLOMA EN LA ESPECIALIDAD DE

COMUNICACION, AUDIOLOGIA Y FONIATRIA

ASESOR: DRA. DULCE MARIA MENDOZA UGALDE

MEXICO D.F FEBRERO




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.



UVIA
HOSPITAL ESPECIALIDADES
C.M.N. SIGT.O) XX

>
¥

)

DBZTORA BHRECCION DE EBUCACION
DIANA G. MENEZ DIAZ F INVESTIGACION EM €4 71
JEFE DE LA DIVISION DE EDUCACION EN SALUD

UMAE HOSPITAL DE ESPECIALIDADES CMN SIGLO XXI IMSS

/)
V) A /*’7%
e
DOCTORA
MARGARITA DELGADO SOLIS.
PROFESOR TITULAR (UNAM) DEL CURSO UNIVERSITARIO DE LA ESPECIALIDAD
DE COMUNICACION, AUDIOLOGIA Y FONIATRIA.

UMAE HOSPITAL DE ESPECIALIDADES CMN SIGLO XXI IMSS

DOCTORA
DULCE MARIA MENDOZA UGALDE

MEDICO ESPECIALISTA EN AUDIOLOGIA, OTONEUROLOGIA Y FONIATRIA,
ADSCRITO AL SERVICIO OTORRINOLARINGOLOGIA, AUDIOLOGIA'Y
OTONEUROLOGIA,
UMAE HOSPITAL DE ESPECIALIDADES CMN SIGLO XXI IMSS

e




Carta Dictamen Pagina 1 de |

[
T/ Direccion de Prestaciones Médicas g
4\/‘{ [, }\ [ (, C) Unidad de Educacion, Invesfigacion y Politicas de Salud
———_ p——— Coordinacion de Investigacion en Salud I MSS

"2013, Afio de la Lealtad Institucional y Centenario del Ejército Mexicano”

Dictamen de Autorizado

Comité Local de Investigacion y Etica en Investigacion en Salud 3601

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

FECHA 05/07/2013

DRA. DULCE MARIA MENDOZA UGALDE

PRESENTE

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

Alteraciones en los Potenciales Evocados Auditivos del Tallo Cerebral en los pacientes con
Esclerosis Miltiple variedad Remitente -Recurrente y su relacion con el perfil
audiométrico

que usted someti6é a consideracién de este Comité Local de Investigacién y Etica en Investigacién
en Salud, de acuerdo con las recomendaciones de sus integrantes y de los revisores, cumple con la
calidad metodolégica y los requerimientos de ética y de investigacién, por lo que el dictamen es
AUTORIZA D O,conelnimero de registro institucional:

Num, de Registro
R-2013-3601-169

ATENTANMENTE ~.

DRZCARLOS FREDY CUEVAS GARCiA ,
o residente del Comité Local de Investigacidn y Etica en Investigacion en Salud No. 3601

IMSS

SEGURIDAD Y SOLIDARIDAD SOCIAL




AGRADECIMIENTOS

En primer lugar a mis padres, por su apoyo en todas las etapas de mi vida, por brindarme
siempre todo lo que necesité y mas, por su impulso y ayuda para llegar a ser la profesionista
que soy, por todo eso y simplemente por su amor incondicional, gracias papa y mama.

A mis hermanas por su carifio y amistad, por compartir tantas cosas y hacer muchos
momentos dificiles mas llevaderos y hasta divertidos.

A todos en mi familia, gracias por estar siempre al pendiente, por preocuparse y brindar

siempre su apoyo Yy aliento.

A mi asesora, la Dra. Dulce Maria Mendoza Ugalde, por sus ensefanzas, su ayuda y por
acompafnarme en este trabajo y darme su apoyo para realizarlo.
A la Dra. Brenda Bertado Cortes, por haber aceptado participar en este proyecto, por su
disponibilidad y ayuda siempre.
Al Dr. José Guerrero Cantera por su transcendental ayuda para la culminacién de esta tesis y o

por ser un ejemplo de dedicacién y entrega.

A la Dra. Margarita Delgado Solis, por su apoyo, su disponibilidad, su actitud siempre abierta 'y

solidaria, porque siempre tuvo interés en nuestro desarrollo como especialistas, y siempre
buscé las armas para nuestro aprendizaje.

A todos mis profesores, sin excluir a ninguno, pues cada uno de ellos con una ensefianza
especial ha definido mi desarrollo como especialista y a quienes siempre recordare con
muchisima gratitud y carifio.

Al Dr. Alejandro Vargas Aguayo por darnos en el servicio el espacio y las herramientas para
una parte importante de nuestra formacion como especialistas.

Al Dr. Sergio Aguilar Castillo por haberme permitido estar en su servicio, por su disponibilidad

para ayudar y su colaboracién para llevar a cabo este proyecto.




INDICE

Apartado

Resumen

Introduccion

Justificacion

Planteamiento del problema

Hipotesis

Objetivos

Metodologia

Variables del estudio

Descripcién general del estudio

Analisis estadistico

Aspectos éticos

Recursos

Resultados

Discusiény Conclusiones

Bibliografia

Anexos




RESUMEN

Alteraciones en los Potenciales Evocados Auditivos del Tallo Cerebral de los
pacientes con Esclerosis Mdltiple variedad Remitente —Recurrente y su relacién
con el perfil audiométrico.

Alicia Flores Sanchez (a), Dulce Maria Mendoza Ugalde (b) Brenda Bertado Cortes (c)

(@) Médico Residente. Servicio de Audiologia y Otoneurologia, Hospital de
Especialidades Centro Médico Nacional Siglo XXI, IMSS.

(b) Médico adscrito al servicio de Audiologia y Otoneurologia del Centro Médico
Nacional Siglo XXI, IMSS.

(c) Médico adscrito. Al Servicio de Neurologia Hospital de Especialidades Centro
Médico Nacional Siglo XXI, IMSS

ANTECEDENTES: La Esclerosis Mdltiple afecta a 2.5 millones de personas, en el mundo, es
una enfermedad crénica desmielinizante, que afecta el sistema nervioso central. Su
diagnéstico se apoya en resonancia magnética, examen del liquido cefalorraquideo y
potenciales evocados. En el caso lesiones de la via auditiva resultarian en Potenciales
Evocados Auditivos anormales, causa mas probable de la hipoacusia en los pacientes con
esclerosis multiple. Por eso es de interés conocer cudles son las alteraciones de los
potenciales auditivos que se presentan en los pacientes con EM y que patron audiométrico
presentan.

OBJETIVO: Determinar si existe una alteracion caracteristica en los Potenciales Evocados

Auditivos del Tallo Cerebral de los pacientes con Esclerosis Mdltiple Remitente- Recurrente, si
esta se correlaciona con un patrén audiométrico caracteristico y si es significativa.

MATERIAL Y METODO.
Universo de trabajo:

Pacientes de la consulta externa del servicio de Neurologia y Audiologia del Hospital de
Especialidades “Dr. Bernardo Sepulveda” del Centro Médico Nacional Siglo XXI, del Instituto
Mexicano del Seguro Social. Con diagnéstico de Esclerosis Multiple clinicamente definida
variedad Remitente — Recurrente en el periodo de febrero de 2013 a diciembre de 2013.
Tamafo de muestra:

15 pacientes y 15 controles sanos.

Disefio muestral:

No probabilistico, por conveniencia

Tipo de Disefio:

Observacional, analitico, no experimental y prospectivo.

Descripcidn del estudio: Se realizaron estudio audiométrico y Potenciales Evocados Auditivos
a 15 pacientes con Esclerosis Mdltiple variedad Remitente-Recurrente y a 15 controles sanos,
se estableci6é el tipo de curva audiométrica y el porcentaje de discriminacion fonémica, se
realizé medicion de las latencias de las ondas I, Il y V, asi como de los intervalos interonda IlI-
V en todos los sujetos y se comparo la presencia de alteraciones en los Potenciales Evocados
Auditivos con las alteraciones presentes en la audiometria tonal y en la logoaudiometria.
Anadlisis estadistico: Se realiz6 estadistica descriptiva para representar los resultados
obtenidos, se utilizaron frecuencias para variables cualitativas y medias, medianas,
desviaciones estandar para variables cuantitativas.




RESULTADOS: Se obtuvieron registros de PEATC y audiometrias de 15 pacientes con EMRR
y 15 controles, en el grupo de los pacientes, de los 30 oidos estudiados se observl un patrén
audiométrico descendente en el 33%, plano en el 67% y ningln ascendente, mientras que en
el grupo control el 100% presentaron un patron plano. En la discriminacion fonémica, 43% de
los oidos estudiados tuvieron una discriminacién por debajo del 100% con silabas presentadas
a 20 dB. La onda V presento latencia prolongada en el 27% del total de oidos estudiados v el
intervalo 11I-V prolongado se observo en el 30%. Se encontrd relacion significativa entre la
prolongacién del intervalo 11l-V y la presencia de una discriminacion fonémica menor al 100%
en 20 dB.

CONCLUSIONES: Se presentan caracteristicas neurofisioldgicas y de audiometria de
pacientes con EMRR, destacando la prolongacion del intervalo IlI-V, se pudo observar que en
los pacientes con dicha alteracion, la discriminacion fonémica disminuye en comparacion con
los sujetos con Potenciales Evocados Auditivos normales.
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-INTRODUCCION-

La esclerosis multiple es una enfermedad desmielinizante, la cual se caracteriza por
inflamacién crénica, desmielinizacion, gliosis y remielinizacién variable, con lesiones en el

sistema nervioso central, las cuales son diseminadas y recurrentes 2

En la historia, el primer caso documentado de Esclerosis Mdltiple
fue el de la santa Ludwina de Schiedman en Holanda, quien a los
16 afios se cayO0 mientras estaba patinando en hielo (Fig. 1),

posteriormente desarrollo ceguera monocular, paresias y dolor, con

“milagrosas” recuperaciones®.

Caida de Ludwina en el hielo

) o ) _ _ dibujo en madera, John Brugman
La primera descripcién patolégica de la esclerosis mdltiple fue 1948

hecha por Cruvelheir en 1835, quien encontré areas de cicatrices Flg. 1

en la medula espinal. La primera descripcidon anatomoclinica fue realizada en 1868 por Jean-

Martin Charcott, (Fig.2) correlacionando signos y sintomas con los cambios neuropatologicos

encontrados postmortem, reconocid el compromiso de las vias de la sustancia blanca y sus

manifestaciones clinicas y le dio gran importancia a la

desmielinizacion, sugiriendo que esta ocasionaba bloqueos a la

conduccién eléctrica, iniciando de esta forma el estudio

fisiopatolégico de la enfermedad. * Posteriormente Joseph Babinsky

describi6 a los macrofagos conteniendo detritus a lo largo de los

axones cuya mielina se habia destruido. *°

Fue durante el siglo XX que el conocimiento y el interés por la Jean-Martin Charcot
(1825-1893)

Esclerosis Mdltiple comenzé a incrementarse dando paso a nuevas Fig. 2

descripciones y mejor comprension de la fisiopatologia, ya desde

1916 Dawson realizo la descripcion histolégica mas completa de la degeneracién axonal, y

hasta 1960 fue que se logré demostrar experimentalmente el bloqueo de la conduccién en las

fibras desmielinizadas, con hallazgos similares en el sistema nervioso central, con transmision
4




intermitente e irregular de los impulsos eléctricos, esta se encontrd que estaba relacionada con

un mayor nimero de canales de sodio expuestos.*

En lo que respecta a la epidemiologia de este padecimiento, la cantidad de personas afectas

6 Tiene

de esclerosis multiple en todo el mundo varia de 1.1 a 2.5 millones de habitantes. >
mayor predileccion por la raza blanca, ° lo cual explica la mayor prevalencia de pacientes con
Esclerosis Multiple en Norteamérica, Europa, Australia y Nueva Zelanda, mientras que en Asia,

Africa y Sudamérica la prevalencia es mucho menor y se considera, de hecho, una entidad

rara. 2% ° (Fig. 3)

DISTRIBUCION MUNDIAL DE LA ESCLEROSIS MULTIPLE

ALTO RIESGO
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SIN DATOS

Distribucion mundial de la EM
Fuente: Asociacion Catalana de Afectados de
Esclerosis Multiple
Fig. 3

En Norteamérica, al ser una enfermedad frecuente, la prevalencia oscila entre 50 y 200 casos

por cada 100 000 habitantes, con alrededor de 350 000 pacientes con esclerosis multiple en el

2012.2 En nuestro pais la prevalencia es mucho menor, sin embargo esta ha ido aumentando

paulatinamente, en 1970, la prevalencia era de 1.6 por cada 100 000 habitantes, con un
aparente aumento gradual de hasta 13 veces en 1993 y actualmente presenta una prevalencia

de 15 casos por cada 100 000 habitantes. > *




En cuanto a la afeccion por sexo, en todos los estudios epidemiolégicos se ha demostrado una
mayor prevalencia en mujeres que en varones, con una proporcion de 3:1. ** La edad en la
gue se presenta con mayor frecuencia va desde los 15 a los 40 afios, con una edad media de
30 afios. *

Estos datos epidemioldgicos de mayor prevalencia en la raza blanca y en las mujeres refuerza
la teoria de un factor predisponente de tipo genético, la evidencia que existe respecto a
susceptibilidad genética a padecer esclerosis mdltiple es inequivoca, se ha registrado una
incidencia de la enfermedad seis veces mayor en gemelos monocigotos que en gemelos
dicigotos.® También se han relacionados otros factores que pueden desencadenar la respuesta
autoinmune de la esclerosis multiple, entre ellos, los factores ambientales juegan un papel
importante, tal es el caso de las infecciones, especialmente aquellas cuyos agentes causales
son los virus. Asi mismo se ha descrito la asociacién de otros factores, por ejemplo los

hormonales, el estrés, el tabaquismo o la dieta.®

La patologia clasica de la Esclerosis Multiple presenta 3 aspectos: inflamacién perivascular,

¥ Se caracteriza anatomopatolégicamente porque se observa

desmielinizaciéon y gliosis.
destruccion de la sustancia blanca periaxonal con relativa indemnidad del axén, en esta
destruccion de sustancia blanca lo que mas llama la atencion es la perdida de mielina, ° lo cual
constituye el dato principal en la esclerosis multiple que son las placas de desmielinizacion que
se localizan en la sustancia blanca del sistema nervioso central, y estas tienen el aspecto de
areas bien delimitadas, que contienen pocas células y muestran perdida de la mielina, mientras
que el axén no se observa tan afectado.”

La mielina tiene un papel importante en la conduccion nerviosa y ademas protege al axon. > La
destruccion de la mielina provoca enlentecimiento o bloqueo de la conduccion nerviosa por
desaparicion de la conduccion saltatoria y exposicion de potasio de la membrana axonica, lo

que causa prolongacion del periodo refractario. El dafio axonal es producido por

desmielinizacion y por la proliferacion anormal de los canales de sodio en la membrana, lo cual

genera entrada de sodio que se intercambia por calcio y causa degeneracién neuronal. 3 En




un principio se pensé que era un dafio acumulativo, sin embargo la reciente evidencia sefiala
que la esclerosis multiple no solo dafia la mielina, sino que puede involucrar al axén desde
etapas tempranas produciendo disfuncion irreversible,®> el mecanismo por el cual la esclerosis
multiple afecta primariamente al axén no esté bien definido, incluso no se concluye aun si la
desmielinizacion es un pre-requisito para este dafio o se genera de manera independiente. Se
ha observado que el dafio axonal es mas severo en las formas primaria y secundariamente
progresivas de la enfermedad, y estd asociado a disminucion del volumen encefélico por atrofia
del mismo. La desmielinizacién tiene mayor predileccién por los nervios Opticos, la sustancia
blanca periventricular, el tallo encefalico, el cerebelo, y la medula espinal. Las lesiones de
desmielinizacién generalmente son redondas u ovales, pero pueden tener formas digitadas,’
con multiples placas en el nervio Optico, sustancia blanca periventricular, tallo cerebral y
medula espinal ! y que generalmente rodean a uno o varios vasos de mediano calibre. Junto a
la desmielinizacién tiene lugar la remielinizacion, relacionada directamente con la preservacion
de los oligodendrocitos, mayor en las placas agudas y menor en las cronicas por la destruccion
de los oligodendrocitos. La remielinizacion no necesariamente mejora la funcién porque la

nueva mielina puede ser fisiolégicamente anormal.

Las manifestaciones clinicas estan en relacion al foco de desmielinizaciéon® y ya que estos
tienen mayor predileccidon por los nervios Opticos, la sustancia blanca periventricular, el tallo
encefélico, el cerebelo, y la medula espinal, » * los sintomas agudos pueden incluir: neuritis
Optica, trastornos sensitivo-motores en uno o mas miembros (forma de presentacion en

aproximadamente 50% de los pacientes), diplopia, visibn borrosa, neuralgia del trigémino,

ataxia, vejiga neurogénica, disartria, hipoacusia y vértigo. *2

Durante los episodios de inflamacion o exacerbaciones agudas, los sintomas agudos se
desarrollan tipicamente a lo largo de varios dias, muestran su maxima intensidad después de
2 semanas de haber iniciado el cuadro, para finalmente ir disminuyendo progresivamente y
resolverse a lo largo de semanas o incluso meses. Puede haber sintomas residuales de

manera indefinida, especialmente los de tipo sensitivos. # 3 &7




En cuanto a las manifestaciones otolégicas, no es frecuente la presencia de veértigo e
hipoacusia identificables como sintoma inicial, alrededor del 4 al 10% de los pacientes con

esclerosis multiple pueden desarrollar hipoacusia en algidn momento durante su evolucion, la

cual es de tipo neurosensorial.

De acuerdo a la forma de presentacion clinica y su evolucion se clasifica la esclerosis mdaltiple
en cuatro principales tipos, los cuales sirven de base para brindar un pronéstico y para
establecer un tratamiento.
Las cuatro formas clinicas de la esclerosis multiple son
¢ Remitente-recurrente: Consiste en cuadros agudos bien definidos de brotes
agudos, con sintomas de alteracion de las funciones neurolégicas con
recuperaciones completas o parciales de los sintomas, permaneciendo sin

progresion de los sintomas durante los periodos intercriticos.

e Secundariamente progresiva. Se presenta 10 a 20 afios después de la
instauracion de la variedad remitente-recurrente, sin remisiones y con

empeoramiento progresivo.

e Primariamente progresiva: Se presenta como forma inicial en alrededor de 15%
de los pacientes. Se caracteriza por ser progresiva y sin remisiones desde el

inicio.

e Progresiva-recurrente: Presenta una progresion lenta y recaidas. **

La forma remitente- recurrente constituye la forma de presentacion mas comdun, constituyendo
aproximadamente 85% de los pacientes con esclerosis multiple. En los estudios de evolucion
clinica de la enfermedad se ha observado que alrededor del 60 % de los pacientes con una

forma clinica remitente-recurrente de inicio, presentan una progresion de la disfuncion




neuroldgica de 10 a 15 afios posterior al comienzo de la enfermedad, convirtiéndose asi en la

forma secundariamente progresiva. *°

De acuerdo a la evolucion de la enfermedad podemos también dividir las formas de tratamiento
en tres grupos: el de las exacerbaciones o brotes, las terapias modificadoras de la enfermedad
y el tratamiento sintomatico. El control a largo plazo o de base se debe iniciar en cuanto se
haga el diagnostico de esclerosis multiple. *°

Los tratamientos a largo plazo o terapias modificadoras de la enfermedad usados en la
actualidad se basan en la patogénesis mas importante y con mas influencia de la esclerosis
mdltiple, que es la autoinmunidad, entre estos tratamientos con base inmunologica podemos
encontrar a los inmunosupresores inespecificos como la azatioprina, mitoxantrona,
ciclofosfaminda, metilprednisolona, etcétera; y a los farmacos inmunomoduladores como los
interferones y el acetato de glatirdamero. *

Como se menciondé previamente, la clasificacion clinica permite establecer un tratamiento
Optimo de acuerdo a cada paciente y determinar el grupo de medicamento que mas le
favorece, los inmunomoduladores son Utiles en el tratamiento de las formas recurrentes de la
enfermedad, mientras que los inmunosupresores tienen mejor eficacia para las formas
progresivas de la esclerosis multiple. °

Dentro del grupo de los inmunomoduladores se encuentran los interferones, que poseen
propiedades antivirales, inmunomoduladoras y antiproliferativas, hay tres diferentes tipos de
interferén: el interferon beta de seis millones de unidades, se aplica via intramuscular una vez
a la semana, el interferén beta de doce millones de unidades, se aplica via subcutanea tres
veces por semana y el interferon beta de ocho millones de unidades que se aplica via
subcutdnea cada tercer dia; y el otro medicamento dentro del grupo de los

inmunomoduladores es el acetato de glatiramero el cual modula la respuesta inmune, este se

aplica 20 mg diariamente por via subcutanea. °

El uso de inmunomoduladores es progresivamente menos efectivo a medida que la

enfermedad progresa, porque los mecanismos patogénicos se modifican, al inicio predominan




los procesos inflamatorios, mientras que en estadios avanzados hay una mayor contribucién
del proceso neurodegenerativo, ® por eso es conocido que un paciente puede cursar con
diferentes formas clinicas a lo largo del desarrollo de su enfermedad.

Para las formas progresivas, como ya se ha mencionado anteriormente, estdn mejor indicados
los medicamentos del grupo de los inmunosupresores inespecificos, dentro de los cuales se
encuentra la mitoxantrona, la cual ha demostrado tener la mayor tasa de eficacia,” estan
también la azatioprina, ciclofosfamida y natalizumab, cuyo mecanismo consiste en inhibir
selectivamente a las moléculas de adhesiéon y se une a la subunidad alfa 4 de las integrinas
humanas, profusamente expresadas en la superficie de todos los leucocitos. °

En cuanto al tratamiento de los brotes o exacerbaciones agudas, son episodios de corta

duracion que pueden ser tratadas con glucocorticoides o con la hormona adenocorticotropa.®

El diagnéstico de esclerosis multiple se sospecha clinicamente, en base a los sintomas
presentados por el paciente, los cuales a pesar de variar de un individuo a otro, comprenden de
forma general astenia, debilidad muscular, fatiga, disartria, insuficiencia respiratoria,

espasticidad, fasciculaciones musculares, disfuncién sexual, problemas visuales, problemas

cognoscitivos.® Estos sintomas constituyen eventos neurolégicos centrales, los cuales deben

estar separados en tiempo y espacio anatébmico y documentarse para poder establecer la
presencia de esclerosis multiple. Dentro de la exploracién fisica, se pueden encontrar indicios
de la enfermedad que orientan al diagnéstico, tales como alteracién de los movimientos
oculares, reaccion pupilar anormal, alteraciones musculares, sin embargo para establecer el
diagnéstico definitivo de la esclerosis mdltiple, actualmente se utilizan los criterios de McDonald
(Tabla 1), con una sensibilidad de 73 % y especificidad de 87 %.”> Estos criterios permiten
establecer el diagnostico de esclerosis multiple clinicamente definida por la presencia de
multifocalidad, lesién en la sustancia blanca, remisiones y exacerbaciones o enfermedad
cronicamente progresiva de 6 meses, sin existencia de mejor explicacién para los sintomas,
por lo que la aplicacion de estos criterios debe apoyarse en paraclinicos, que incluyen

resonancia magnética, examen del liquido cefalorraquideo y potenciales evocados. ** °




0 progresiva
desde el
comienzo.

Evidencia clinica objetiva de
2 0 mas lesiones.

Evidencia clinica objetiva de
1 lesibn con evidencia
historica razonable de un
ataque anterior.

Evidencia clinica objetiva de
1 lesion.

Evidencia clinica objetiva de
2 0 mas lesiones.

Evidencia clinica objetiva de
1 lesién.

Ninguno

Diseminacién en espacio demostrada por:
= 1 lesion T2 en por lo menos 2 areas del SNC tipicas
de la EM (periventricular, yuxtacortical, infratectorial o
medula espinal).
O se espera otro ataque clinico que comprometa otro
sitio diferente del SNC
Diseminacién en tiempo demostrada por:
Lesiones asintomaticas vistas con o sin contraste en
cualquier momento.
O una lesion nueva T2 y/o lesiones demostradas con
contraste en la RM de seguimiento sin importar el
momento.
O se espera un segundo ataque clinico.
Diseminacién en espacio demostrada por:
= 1 lesion T2 en por lo menos 2 areas del SNC tipicas
de la EM.
O se espera otro ataque clinico que comprometa otro
sitio diferente.

Y
Diseminacién en tiempo demostrada por:
Lesiones asintomaticas vistas con y sin contraste en
cualquier momento
O una lesion nueva T2 y/o lesiones demostradas con
contraste en la RM de seguimiento sin importar el
momento.
O se espera un segundo ataque clinico.
Un afio de progresion de la enfermedad y por lo menos
2 de estos 3 criterios:
Diseminacién en espacio en el cerebro basada en = 1
lesion T2 en por lo menos 2 areas del SNC tipicas de la
EM.
Diseminacién en espacio en la Medula Espinal basada
en 2 o mas lesiones T2
LCR positivo.

Tabla 1 Criterios de Mc Donald para diagndstico de Esclerosis Multiple.

Fuente: Polman C, et.al. Diagnostic criteria for multiple sclerosis: 2010 revisions to the McDonald
criteria. Annals of Neurology. 2011;69(2):292-302

En la resonancia magnética la actividad se mide por el nimero y el volumen de las lesiones

que captan gadolinio® en la sustancia blanca, las cuales corresponden a las aéreas de

desmielinizacion, asi mismo, es con la resonancia magnética con la que se puede evidenciar

la diseminacion en tiempo y espacio. Los criterios de diseminacion en espacio de la resonancia




magnética incluyen: la presencia de al menos una lesién que refuerce con contraste, una en la
region infratentorial, una en region yuxtacortical, presencia de al menos tres lesiones
periventriculares.

Mientras que para los criterios de diseminacion en tiempo, se requiere una nueva imagen por
resonancia magnética tres meses después del inicio de la enfermedad, en la cual debera
aparecer al menos una nueva lesién que refuerce con contraste o dos lesiones nuevas en la
secuencia T2. 2

En el liquido cefalorraquideo se busca la presencia de bandas oligoclonales, las cuales se
encuentran en el 90% de los pacientes con esclerosis multiple,  también pueden detectarse
componentes de la mielina en el liquido cefalorraquideo como indicadores de dafio.®

Los potenciales evocados representan las respuestas a la aplicacién de estimulos externos
aplicados a los receptores sensoriales, este viaja a través de los nervios hasta el sistema
nervioso central, generando respuestas evocadas que pueden ser registradas. *°

En lo que respecta a las respuestas evocadas auditivas, es decir generadas por un estimulo de
tipo sonoro pudieron ser registradas por primera vez en 1963 y en 1970 se identificaron por
primera vez una serie de 5 0 mas deflexiones que eran observables durante los 10 msegs
inmediatos al estimulo.*®

Los potenciales evocados del tallo cerebral pueden ayudar a detectar lesiones silentes en el
tallo cerebral que no pueden ser detectadas de otro modo, ya que este estudio registra los
potenciales eléctricos generados en el sistema nervioso central tras la estimulacién de un
organo sensitivo periférico, su prolongacién se atribuye a interrupcion de la conduccién
saltatoria a lo largo de la vaina de mielina, y esta prolongacién, puede mostrar si ha habido

disfuncion en el flujo de informacién en varias partes del cerebro, poniendo en evidencia la

7

presencia de probables cicatrices en las vias nerviosas. »®

En el caso de la via auditiva, los impulsos asincronicos generados en la via auditiva a nivel del
tallo cerebral resultarian en un Potenciales Evocados Auditivos anormales. Esta alteracion se

ha observado presente en el 88% de los pacientes con Esclerosis Mdltiple. 8




Los Potenciales Evocados Auditivos del Tallo
Cerebral (PEATC) son considerados como
descargas eléctricas sincronizadas de grupos

axonales generadas a distintos niveles en la via

auditiva que mediante electrodos receptores Formasde onda correspondientes a los Potenciales
Evocados Auditivos del Tallo Cerebral

generan una respuesta que se observa como Fig. 4

ondas. (Fig. 4)

En estudios realizados transoperatoriamente, se demostré que la onda | de los potenciales

evocados auditivos se genera en el ganglio de Corti, presumiblemente por activacion de los

procesos nerviosos periféricos en contacto con las células ciliadas. La onda Il fue localizada en

el nervio coclear en su porcién proximal, a nivel del meato auditivo interno. La onda Il se

genera en los nucleos cocleares. La onda IV corresponde complejo olivar superior y la onda V

al lemnisco lateral, ® contralateral al oido estimulado, (Fig. 5) las ondas VI y VII no son usadas

en la interpretacién clinica, ya que estas son inconstantes, incluso estan ausentes en una

porcion importante de la poblacion con audicion normal. La onda VI corresponde al cuerpo

geniculado medial y la VIl a las radiaciones auditivas. ®
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Los elementos més identificables y por lo tanto con mayor utilidad para la interpretacion clinica
son las ondas I, lll y V, siendo esta ultima el componente mas robusto y el que permanece

hasta la menor intensidad o umbral auditivo.

La velocidad con la que el estimulo nervioso alcanza cada una de las estructuras de la via
constituye la latencia absoluta de las ondas que junto con las latencias interonda constituyen
los principales parametros de evaluacién clinica. Las latencias absolutas e interonda se miden
en milisegundos y el valor aceptado varia en relacién a la edad, para la poblacion adulta la
latencia de la onda | es de 1.5 a 1.8 ms, para la onda Ill 3.5 a 3.8 ms y para la onda V de 5.5
ms a 6.02 ms. En cuanto a los intervalos interonda se considera una latencia normal para el
intervalo | —IIl de 2.2 +- .16 mseg, para el intervalo 11l -V de 1.84 +- 0.17 ms y para el intervalo |

-V de 4.04 +- 0.18 mseg.™

El octavo nervio craneal, esta mielinizado por mielina de tipo periférico a lo largo de casi todo
su recorrido periférico, este recubrimiento no es susceptible al dafio que se presenta en la
esclerosis multiple, por lo tanto, esta porcién del nervio no se ve afectada por la formacion de
las caracteristicas placas de desmielinizacién, sin embargo, los ultimos milimetros de este
nervio en el angulo pontocerebeloso y todo su trayecto dentro del tallo cerebral estan
mielinizados por mielina del sistema nervioso central y por lo tanto este tramo si es susceptible
a desmielinizacion. En base a esto, los potenciales evocados auditivos del tallo cerebral de

los pacientes con esclerosis multiple se ven afectados cuando hay lesiones en la parte superior

y/o media del tallo cerebral.” Una aplicacion a esta caracteristica es que la conduccién neural a

lo largo del tallo cerebral puede ser normal sino hay presencia de lesién, pero incluso una

lesién muy pequefia puede causar una marcada alteracion de la conduccién nerviosa. ®

La alteracion encontrada en los potenciales evocados auditivos puede variar en cada paciente,
los patrones de anormalidad en las lesiones centrales incluyen prolongacion de la onda | y de

los intervalos interonda, pobre morfologia de las ondas Il y V, o ausencia de las mismas.’




Tanto las placas de Esclerosis clinicamente manifiestas como las placas clinicamente silentes
pueden ocasionar alteraciones en los Potenciales Evocados Auditivos del Tallo Cerebral, tales
como latencias interonda prolongadas, mayor amplitud, presencia de onda méas pronto de lo
normal, ondas ausentes y poca replicabilidad. Pero lo mas indicativo de Esclerosis

Multiple es el incremento de las latencias, incluso mas que los cambios en la amplitud de la

onda.? En estudios realizados en pacientes con Esclerosis Miiltiple se ha observado que del 40

al 60 % presentan aumento en la latencia y disminucion en la amplitud de la onda V,

prolongacion del intervalo 111-V, o ausencia del complejo IV, V. *

En los pacientes con pérdidas subitas de la audicion se presentan frecuentemente otros datos
de afeccidon a nivel del tallo cerebral, alteraciones en los potenciales evocados auditivos que
persisten incluso después de un ano de la presentacion de la hipoacusia, lo cual refuerza la
idea de que la alteracion auditiva esta causada por lesién al nervio auditivo en su trayecto por

dentro del tallo cerebral ® *°

Las lesiones de la via auditiva dentro del tallo cerebral son la causa mas probable de la

1

hipoacusia presente en los pacientes con esclerosis mdltiple, * y aunque la presencia de

alteraciones o prolongaciones en las ondas de los potenciales evocados auditivos del tallo

110 i se ha

cerebral no siempre se relacionan con la sensacién subjetiva de hipoacusia,
encontrado que hay una disminucion en los umbrales tonales en las frecuencias agudas,
siendo esta alteracion audiométrica la mas frecuente encontrada en los pacientes con

esclerosis multiple, y que a su vez se relaciona con alteraciones en los potenciales evocados

auditivos del tallo cerebral.*




-JUSTIFICACION-

La edad productiva del hombre comprende entre los 15 y 64 afios y es aquella en la cual se
encuentra con la capacidad de trabajar, producir, valerse por sus medios y aportar a su
sociedad, para ello el ser humano requiere de todas sus capacidades e integridad fisica y
mental. La presencia de discapacidad a esta edad repercute en la calidad de vida del
paciente, en sus expectativas de vida, en su estado fisico y emocional, e incluso, mas alla del
ambito personal repercute en la sociedad al desproveerla de la fuerza productiva que se
requiere para el bienestar general.

Establecer el diagnéstico temprano de Esclerosis Multiple permite iniciar un tratamiento
adecuado y dar un seguimiento ventajoso a la evolucion de la enfermedad, disminuyendo la
posibilidad de secuelas incapacitantes en el paciente joven.

El diagnostico de Esclerosis Mdltiple sigue siendo basicamente clinico, requiriendo evidencia

de lesiones de la sustancia blanca diseminadas en tiempo y espacio. Algunas lesiones pueden

estar presentes pero no dar manifestaciones clinicas,” los potenciales evocados pueden

detectar estas lesiones subclinicas.




PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Actualmente como parte del protocolo de estudio para realizar el diagnostico de Esclerosis
Multiple, se utilizan los Potenciales Evocados Visuales, se conoce que cualquier lesién en las
vias de conduccion nerviosa, afecta la conduccion de sefiales, tal es el caso de los Potenciales
Evocados Auditivos del Tallo Cerebral, en donde se puede observar una prolongacion en sus
latencias, la cual puede manifestarse en el estudio audiométrico con una baja en frecuencias
agudas, aun cuando ninguna alteracion subjetiva sea percibida por el paciente. Es por esto
gue surge la necesidad y nuestro interés por estudiar el significado clinico que pueden
proporcionar las alteraciones en los Potenciales Evocados Auditivos del Tallo Cerebral en los
pacientes con Esclerosis Mdltiple y conocer si existe un patrén audiométrico asociado a ellos,

para de esta manera poder contar con una herramienta mas en el establecimiento de un

diagndstico de esclerosis multiple.

Por lo que se generan las preguntas de investigacion:
¢ Cudles son las alteraciones audiométricas y de los PEATC mas caracteristicas de los
pacientes con EMRR?
¢, Cual es la relacién de las alteraciones de audiometria con alargamiento del intervalo

[lI-V de los PEATC en los pacientes con EMRR?




HIPOTESIS

1.- Las latencias interonda de los PEATC tienen valores definidos, estas se prolongan en los

pacientes con EM por dafio a la sustancia de la via auditiva.

2.- Las latencias interondas permanecen constantes en los pacientes sin lesiones de la via

auditiva.

3.- La prolongacioén de las latencias interonda se manifiesta en el estudio audiométrico como

una disminucién en el umbral de las frecuencias agudas.

4.- Los pacientes sanos presentan un umbral auditivo normal, sin caidas en las frecuencias

agudas.

5.- Los pacientes con EM que presentan una latencia del intervalo Ill-V prologada presentaran

alteracion en la audiometria.




OBJETIVOS

Objetivo general o principal:

R/
0‘0

Determinar si existe una alteracion caracteristica en los Potenciales Evocados Auditivos
del Tallo Cerebral de los pacientes con Esclerosis Multiple Remitente- Recurrente de la

consulta externa del servicio de neurologia del hospital de Especialidades Dr. Bernardo

Sepulveda Centro Médico Nacional Siglo XXI, si esta se correlaciona con un patrén

audiométrico caracteristico y si es significativa.

Objetivos Especificos:

1.

3.

- Determinar el tipo y frecuencia de alteraciones en los Potenciales Evocados Auditivos
del Tallo Cerebral en pacientes con Esclerosis Mdltiple variedad Remitente-Recurrente

y en un grupo de pacientes sanos.

Establecer las caracteristicas del estudio audiométrico de los pacientes con esclerosis
multiple R-R con alteraciones en los PEATC y las caracteristicas del estudio

audiométrico en un grupo control de pacientes sanos.

Determinar si existe relacién significativa entre las alteraciones en los PEATC de los

pacientes con EM RR y algun patrén audiométrico.




METODOLOGIA

e Tipo de Disefio

Observacional, analitico, no experimental y prospectivo.

e Tamafo de muestra:
Como se trata de un estudio descriptivo y exploratorio no se realiza calculo del tamafio de
muestra. Se realizé muestreo no probabilistico de casos consecutivos obteniendo 15 pacientes
con diagnéstico de Esclerosis Multiple variedad remitente —recurrente de la consulta externa
del servicio de Neurologia del Hospital de Especialidades “Dr. Bernardo Sepulveda” del Centro

Médico Nacional Siglo XXI, del Instituto Mexicano del Seguro Social y 15 controles sanos

e Poblacion de estudio:
Pacientes de la consulta externa del servicio de Neurologia del Hospital de Especialidades “Dr.
Bernardo Sepulveda” del Centro Médico Nacional Siglo XXI, del Instituto Mexicano del Seguro
Social. Con diagnoéstico de Esclerosis Mltiple clinicamente definida variedad Remitente —

Recurrente.

e Periodo de estudio:

Del 1 de febrero del 2013 al 30 de Diciembre del 2013.

e Lugar:
En los servicios de Audiologia y Otoneurologia, Neurologia y Neurofisiologia de la UMAE
Hospital de Especialidades, “Dr. Bernardo Sepulveda Gutiérrez”, Centro Médico Nacional Siglo

XXI, IMSS en México, D.F.




Criterios de seleccidon de pacientes

Criterios de inclusion:

= Para los casos:
o 1l.- Pacientes de la consulta externa de neurologia del Hospital de
Especialidades “Dr. Bernardo Sepulveda” que cuenten con diagndstico de

Esclerosis Mdltiple clinicamente definida variedad Remitente-Recurrente.

2.- Pacientes de ambos sexos con edades entre 20 y 50 afios.

3.-Pacientes que firmen el consentimiento informado.

Para los controles:

o 1.- Sujetos sanos, sin diagnosticos previos de enfermedades cronico

degenerativas.

o 2.- Sujetos de ambos sexos con edades entre 20 y 50 afios.

o 3.- Sujetos sanos que firmen el consentimiento informado.

Criterios de exclusion:

= Paralos casos:

o 1.- Pacientes menores de 20 afios

o 2.- Pacientes mayores de 50 afios.

3.- Pacientes con alguna otra variedad de Esclerosis Mdltiple que no sea

Remitente-Recurrente.

4.- Pacientes con enfermedades otoldgicas.




Para los controles:

o 1.- Sujetos menores de 20 afios.

o 2.- Sujetos mayores de 50 afios.

o 3.- Sujetos gque tengan historia conocida en enfermedades otoldgicas.

Criterios de eliminacion.

e Pacientes que no acudieron a la realizacion de los estudios.




VARIABLES DEL ESTUDIO

Perfil Audiométrico

Descripcidn conceptual: Presentacion gréafica o en forma tabulada de los umbrales de
audicion, determinados bajo condiciones especificas y por métodos especificos en funcion de

la frecuencia estudiada.

Descripcién operacional: Forma de la curva audiométrica.

e Plana

e Ascendente

e Descendente

Escala de medicién: Cualitativa ordinal.

Fuente de informacion: audiometria tonal

Discriminaciéon fonémica :

Descripcién conceptual: Habilidad para reconocer diferencias de frecuencias, intensidad y

timbre entre frecuencias, intensidad y timbre entre sonidos o identificar fonemas, frases o

palabras idénticas.

Descripcidn operacional: 100% de discriminacion de silabas a 20 dB.

Escala de medicién: cualitativa nominal

Fuente de informacion: Estudio audiométrico: logoaudiometria.




Latencia de onda V:

Descripcién conceptual: Tiempo en milisegundos transcurrido entre la presentacion del

estimulo y la aparicién de la onda.

Descripcidn operacional: Milisegundos transcurridos para que aparezca la onda V.

e Normal: 5.5 a 6.02 mseg

e Prolongado: mayor a 6.02mseg

Escala de medicién: cualitativa nominal.

Fuente de informacion: Estudio de Potenciales Evocados Auditivos del Tallo Cerebral

Intervalo Ill-V:

Descripcién conceptual: tiempo transcurrido en milisegundos entre las diferentes ondas.

Descripcién operacional: milisegundos que hay entre la onda lll y la onda V

Escala de medicién: cualitativa nominal.

e Normal: de 1.67 a 2.01 mseg

e Prolongado: mayor a 2.01 mseg

Fuente de informacion: Estudio de Potenciales Evocados Auditivos del Tallo Cerebral.

Edad.

Descripcidn conceptual: Tiempo que ha vivido una persona desde su nacimiento.

Descripcién operacional: Tiempo que ha vivido una persona medido en afos.

Escala de medicién: Cuantitativa discreta

Fuente de informacién: Expediente clinico.




Género.

Descripcién conceptual: Condicion organica que distingue al hombre de la mujer.

Descripcién operacional: De acuerdo a lo reportado en el expediente clinico.

Escala de medicién: Nominal dicotdbmica.

1- Masculino

2- Femenino

Fuente de informacién: Expediente clinico.




DESCRIPCION GENERAL DEL ESTUDIO

Se realizo6 revision de los expedientes clinicos de pacientes que hubieran acudido al
servicio de Neurologia del Hospital de Especialidades Dr. Bernardo Sepulveda, con diagnéstico
de Esclerosis Mudltiple variedad Remitente-Recurrente, para seleccionar a 15 pacientes,
hombres y mujeres con edad entre 20 y 50 afios en el periodo comprendido de Febrero de
2013 a diciembre de 2013. Asi mismo se seleccioné a 15 personas sin diagnostico de
enfermedades crénicas y sin patologia otolégica conocida, a participar como controles. Se les
invito a todos ellos a participar en el estudio y se les explico en que consistian las pruebas a

realizar y se solicité su consentimiento, tanto a pacientes como a controles. (Anexos 1y 2)

Se llend una cédula de captura de datos que incluyé las siguientes referencias nombre,
namero de afiliacion, sexo, edad, antecedentes de patologia otoldgica y presencia de sintomas

auditivos.(Anexo 3).

Se les realiz6 otoscopia para descartar presencia de otocerosis, alteraciones de
conducto auditivo externo y de oido medio, una vez descartado esto se procedié a realizar
audiometria tonal y logoaudiometria en una camara sonoamortiguada y con un audiémetro
manual y automatico marca Interacoustics. Se registraron los datos obtenidos en gréficas de
audiometria y logoaudiometria y se estableci6 un patron como plano, ascendente o

descendente de acuerdo a la forma de la curva audiométrica obtenida.

Se realizé estudio de Potenciales Evocados Auditivos de Tallo Cerebral con el sujeto

sentado comodamente, recostada su cabeza y en postura relajada, en un cuarto silencioso,

con un equipo marca X con electrodos de superficie los cuales en ningln caso tuvieron

impedancia mayor a 4 Ohms, se usaron los siguientes parametros:

e Estimulacion monoaural con 1500 estimulos de tipo clic

e Tasa de estimulacion de 11.1




e [ntensidad de 90 dB

¢ Enmascaramiento contralateral de 40 dB

Se realizaron siempre 2 réplicas para obtener todos los componentes de los Potenciales

Evocados Auditivos del Tallo Cerebral y mediante el software del equipo se midieron las

latencias absolutas de las ondas |, lll y V, y los intervalos interonda I-lll, lI-V y |-V.




ANALISIS ESTADISTICO

Se realiz6 una estadistica descriptiva, estimando frecuencias y porcentajes para las

variables cualitativas,

Las variables cuantitativas se expresaron a través de medidas de tendencia central (media ,

mediana) y de dispersion (desviaciones estandar, cuartiles)

Todos los resultados se presentaran con tablas y graficas como corresponda

Para valorar la asociacién entre la prolongacién del intervalo IlI-V y la discriminacion

fonémica se utilizé6 Chi cuadrada o Prueba exacta de Fisher.

Para el analisis estadistico se utilizé el paquete estadistico Excel, EPI Info 7 y el SPSS 21.




ASPECTOS ETICOS

Con forme al articulo 100 de la Ley General de Salud y las ultimas reformas publicadas DF-09-

05-2007, de la Ley General de Salud, este estudio queda catalogado como de riesgo minimo

(no se expondra a riesgos ni dafios al paciente) y no habra procedimientos invasivos (articulo

17 fraccién 11del reglamento de la Ley Federal de Salud). El protocolo de investigacion se
autorizd en el Comité local de investigacion numero 3601 de la UMAE Hospital de
Especialidades “Dr. Bernardo Sepulveda Gutiérrez”, Centro Médico Nacional Siglo XXI IMSS,

asignandole el numero de registro R-2013-3601-169.




RECURSOS HUMANOS, FISICOS Y FINANCIEROS

HUMANOS:

1. Investigador: residente del tercer afio de la especialidad de Comunicacién, Audiologia y

Otoneurologia del Centro Médico Nacional Siglo XXI.

. Tutores: Médico adscrito al servicio de Audiologia y Otoneurologia del Centro Médico
Nacional Siglo XXI, Médico adscrito al servicio de Neurologia del Centro Médico

Nacional Siglo XXI.

Pacientes de la consulta externa de Neurologia del Centro Médico Nacional Siglo XXI.

FISICOS:
Hojas blancas
Equipo de cdmputo para registro de datos y analisis estadisticos.
. Otoscopio manual.
. Audiémetro y cabina sonoamortiguada.

Equipo de Potenciales Evocados Auditivos.

Los recursos economicos fueron financiados por la investigadora responsable y los recursos
materiales utilizados fueron con los que cuenta los servicios de Neurofisiologia y Audiologia y

Otoneurologia UME Hospital de Especialidades CMNSXXI.




RESULTADOS

En el servicio de Neurologia de la UMAE del Hospital de Especialidades “Dr. Bernardo
Sepulveda Gutiérrez” Centro Médico Nacional Siglo XXI, se seleccionaron 15 pacientes con
diagndstico de Esclerosis Multiple variedad Remitente — Recurrente y 15 controles sanos entre
residentes y médicos adscritos, haciendo un total de 30 oidos de pacientes y 30 oidos de
controles.

De los 15 pacientes, el 80% (12) fueron del sexo femenino (Gréfica 1A), mientras que de los
controles, las mujeres representaron el 86 % (13) (Grafica 1B). La edad maxima de los
pacientes fue de 50 afios y la minima de 20 afios, con una mediana de 35 afios y un promedio
de 34.8 afos. De los 15 controles la edad maxima fue de 36 afios y la minima de 26, con una

mediana y un promedio de 30 afios.

Genero de pacientes con Genero de controles

Esclerosis Multiple sanos
HOMBRE

/s

. 13%

MUJERES MUJERES
80% / 87%

Grafica 1 que muestra la distribucion por sexo de los pacientes y controles participantes en el estudio




Del total de los pacientes estudiados, el 20% (3) presentaron al menos una caida en las
fecuencias de 1000 a 8000 Hz en el oido derecho, mientras que con el oido izquierdo el 47%

(7) presentan umbrales por debajo de 20 en alguna de las frecuencias agudas. (Tabla 2) Con

respecto al tipo de curva audiometrica observada en los pacientes, para el oido derecho fue

plana en el 80%, descendente en 20 % y en ninguno de observo una curva ascendente, para
el izquierdo, el 53% presentaron una curva plana, 47% descendente y en ninguno se observo
una curva ascendente (Grafica 2).

En todos los sujetos del grupo de controles la curva audiometrica fue plana, con el umbral de
todas las frecuencias por arriba de 20 dB.

Tabla 2. Valores en dB del estudio audiométrico realizado a los pacientes. D=oido derecho. I= oido izquierdo

Frecuencia 500 1000 2000 4000

Pacientes
MBB
VZD
OAA
HBK
MFM
RRR
GVD
ACJ
MDR
CML
CSK
GOM
QFJ
MSM
MVC




m ascendente
descendente

plana

derecho izquierdo

Grafica 2: tipo de curva audiométrica en cada oido de los pacientes estudiados

En cuanto a la discriminacion fonémica a 20 dB, 33% de los pacientes tuvieron un valor menor
al 100% con el oido derecho, y con el oido izquierdo el 60 % tuvieron menos del 100% de
discriminacién fonémica. (tabla 3) En lo que respecta al total de oidos de pacientes, el 43%

presentaron una discriminacién menor al 100% de las silabas presentadas. (gréafica 3)

% en 20 dB
Pacientes e[l izq

MBB 100 100
VZD 100 90
OAA 100 100
HBK 100 100
MFM 90 90
RRR 90 80
GVD 80

AC) 80 80
MDR

Tabla 3. Porcentaje de discriminacion CML

fonémica de los pacientes a 20 dB. CSK

der= oido derecho. izq= oido GOM

izquierdo QF)J
MSM
MVC




discriminacion fonemica

M 100% wimenos del 100%

Grafica 3. Porcentaje del total de oidos de los pacientes con una discriminacidon fonémica menor al 100% de las
silabas presentadas

Los valores promedio de latencias para los componentes de los Potenciales Evocados
Auditivos del Tallo Cerebral en el grupo de pacientes fueron para el oido derecho la Onda | de
1.66-2.42 mseg, con un promedio de 1.98 mseg , la onda Il de 3.26- 4.38 mseg, con un
promedio de 4.02, la onda V de 5.36 — 6.68, con un promedio de 5.87, para el intervalo I-Ill las
latencias fueron de 1.70 — 2.32, con un promedio de 2.05 mseg, el intervalo IlI-V de 1.46-2.30
mseg, con un promedio de 1.84 mseg y para el intervalo I-V de 3.52 — 4.34 mseg, con un
promedio de 3.89 mseg.

En el oido izquierdo los valores de la onda | fueron de 1.56 — 2.30 con un promedio de 1.89
mseqg, para la onda lll de 3.16-4.34, con un promedio de 3.92 mseg para la onda V de 5.26-
6.84, con un promedio de 5.91 mseg . Los intervalos interonda I-lll de 1.34-2.56 con un
promedio de 2.03 mseg , llI-V de 1.50-2.64 con un promedio de 1.99 mseg YV el intervalo | —V

de 3.58- 4.54 con un promedio de 4.02 mseg. (tabla 4).




Tabla 4. Rangos de latencias de los diferentes componentes de los Potenciales Evocados Auditivos del Tallo
Cerebral del grupo de pacientes. Las latencias se expresan en milisegundos

Oido Derecho Oido Izquierdo

valor
maximo
2.42
4.38
6.68
4.34
2.32
2.30

valor
maximo
2.30
4.34
6.84
4.54
2.56
2.64

media
1.88
4.02
5.86
3.96
2.08
1.92

valor minimo
1.56
3.16
5.26
3.58
1.34
1.50

Media
1.96
4.06
5.76
3.90
2.08
1.84

valor minimo
1.66

Ondal
Ondallll 3.26
Onda V 5.36
I-v 3.52
I-11 1.70
Hi-v 1.46

En el grupo de controles, los resultados obtenidos de las latencias absolutas de las ondas |, llI

y V vy los intervalos interonda |-V, I-1ll y llI-V se muestran en la Tabla 5

Tabla 5. Rangos y media de los resultados de los Potenciales Evocados Auditivos del Tallo Cerebral realizados al
grupo control. Las latencias se expresan en milisegundos

valor
minimo

valor
maximo

valor
minimo

valor

maximo media media

Ondal

1.52

1.99

1.96

1.70

2.04

1.94

Onda lll

3.80

4.20

4.04

3.78

4.38

4.02

Onda Vv

5.68

6.34

5.78

5.50

6.20

5.78

I-v

3.72

4.54

3.91

3.62

4.22

3.84

1.92

2.60

2.22

1.84

2.34

2.08

n-v

1.64

2.30

1.78

1.50

2.00

1.68

En el oido derecho la latencia de la onda V fue mayor a 6.02 mseg en 4 pacientes y el intervalo
[1I-V mayor a 2.01 en 3 pacientes. En el oido izquierdo la Onda V con latencia mayor a 6.02 se
observo en 4 pacientes y el intervalo IlI-V mayor a 2.01 mseg en 6 pacientes . (Graficas 4 y 5).
Respecto del total de oidos estudiados la onda V tuvo una latencia mayor a 6.02mseg en el

27% y el intervalo 1lI-V prolongado se observo en 30%.




En el grupo control solo un sujeto presentd latencia de la onda V mayor a 6.02 mseg e

intervalo 11I-V mayor a 2.01 mseg

Onda Vv

M normal

mayor a 6.02 mseg

Oido Derecho Oido Izquierdo

Grafica 4. Presencia de Onda V con latencia mayor a 6.02 mseg en cada oido

Intervalo llI-V

= normal

mayor a 2.02

Oido Derecho  Oido Izquierdo

Grafica 5. Cantidad de pacientes con intervalo IlI-V mayor a 2.02 mseg en ambos oidos

Se realiz6 prueba de “t pareada” para comparar las medias de las latencias absolutas de las
ondas I, lll y V y de los intervalos interonda Ill-V, no encontrando diferencia estadisticamente

significativa entre los casos y los controles.




De los 3 pacientes que presentaron un intervalo 1llI-V mayor a 2.01 en el oido derecho, todos
tuvieron una latencia de la Onda V mayor a 6.02 mseg, 2 de ellos presentaron caidas en
frecuencias agudas, uno de ellos solo en la frecuencia de 8000 Hz y el otro en 4000 y 8000 Hz;
ninguno de los 3 tuvo discriminacion fonémica del 100% en 20 dB, uno de ellos obtuvo 90% y
los 2 restantes 80%. Un paciente presento latencia de la Onda V mayor a 6.02 mseg sin
intervalo IlI-V prolongado, la curva audiométrica en el oido derecho fue plana pero la

discriminacion fonémica en ese oido fue del 70 %.

En el caso del oido izquierdo, en el que en 6 pacientes se presentd un intervalo IlI-V mayor de
2.01, se observo que 5 de ellos presentaron caidas en las frecuencias agudas del estudio
audiométrico, 3 de ellos solo en la frecuencia de 8000 Hz, uno en la frecuencia de 4000 Hz y
uno en ambas frecuencias. Los 6 pacientes presentaron una discriminacién fonémica menor al
100% en 20 dB, 4 pacientes presentaron discriminacion fonémica del 80% en 20 dB y 2 de

ellos del 70 %.

Todos los sujetos que presentaron una curva plana, en ambos oidos, tanto en el grupo control
como en el de los pacientes tuvieron una discriminacion fonémica del 100% en 20 dB y en los
Potenciales Evocados Auditivos del Tallo cerebral las latencias de la onda V y del intervalo 111-V

se situaron por debajo de 6.02 y 2.01 milisegundos respectivamente.

Se compar6 mediante una tabla de contingencia (tabla 6) la prolongacion del intervalo 111-V con
la discriminacion fonémica menor al 100% en 20 dB encontrando cuatro veces mayor

probabilidad de que un intervalo IlI-V prolongado se relacione con la discriminacion fonémica

menor al 100%, se encontrd un valor RR de 5.2, X*de 16.8042 y p > 0.001.

discriminacién
menor al 100
E+
Exp + 9
"-v Exp - 4
tabla 6 Tabla de contingencia para la comparacidn entre el intervalo 1ll-V prolongado y la discriminacion

fonémica menor al 100%




DISCUSION Y CONCLUSIONES

El sonido, esencial para la comunicacion humana es transmitido desde el oido hasta la corteza
cerebral a través de fibras nerviosas mielinizadas. El Nervio Vestibulococlear, responsable de
la via auditiva es intracraneal y discurre por el tallo cerebral, sitio susceptible a lesiones
desmielinizantes. Los Potenciales Evocados Auditivos del Tallo Cerebral registran la actividad
eléctrica a lo largo de la via auditiva, cuando la mielina de esta via se ve afectada, existird un

defecto en la conduccién nerviosa que sera evidenciado por el registro electrofisiolégico.

Aunque los estudios Gold-estdndar para el diagndstico de la Esclerosis Mdltiple son los

Potenciales Evocados Visuales y la Imagen por Resonancia Magnética en combinacion con las

bandas oligoclonales en el liquido cefalorraquideo’, los Potenciales Evocados Auditivos del

Tallo Cerebral pueden ser un examen util para encontrar lesiones desmielinizantes silentes en
el tallo cerebral. En el estudio realizado por Borrego y colaboradores se documentd que los
PEATC proporcionaron evidencia de lesiobn en tallo cerebral distante de los sitios de
compromiso clinico, siendo esta lesion subclinica de importancia para el diagnéstico y permite
afirmar que los PEATC son un examen particularmente (til para investigar la Esclerosis
multiple. La facilidad para obtener los registros y la seguridad de sus hallazgos lo convierte en
un examen (til que puede evitar que el paciente sea sometido a estudios mas riesgosos,

costosos e invasivos.®

En el presente estudio, todos los pacientes con diagndstico de Esclerosis Mdltiple refirieron su
audicion subjetiva como normal o mayormente normal, incluso aquellos que en el estudio
audiométrico presentaron umbrales por debajo de 20 en las frecuencias agudas, esto
concuerda con lo referido por Young y Oh quienes también encontraron audicién normal

subjetiva en los pacientes con esclerosis multiple. También cabe mencionar que el Unico




sintoma auditivo referido por los pacientes con Esclerosis Multiple fue la presencia de acufeno
bilateral intermitente, probablemente debido a la afeccion neural.

Un dato interesante fue la asociacion de una Onda V y/o un intervalo IlI-V prolongados con no
alcanzar el 100% de discriminacion fonémica, esto probablemente en relacion a un

procesamiento auditivo central afectado, ocasionado por la perdida en la sincronia de las

descargas neurales que se genera por las lesiones desmielinizantes, similar a lo que ocurre

con el envejecimiento.
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ANEXOS

ANEXO 1. CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA PACIENTES

HOSPITAL DE ESPECIALIDADES DR. BERNARDO SEPULVEDA
Servicio en el que se realiza el procedimiento:  Audiologia y Otoneurologia
FECHA: DIA: MES: ANO:

Yo como mayor
de edad, autorizo al Dr.(a) , para la
realizacion del procedimiento AUDIOMETRIA (el cual consiste en un estudio realizado en un
cuarto aislado del ruido, con la colocacion de audifonos a través de los cuales se percibira un
sonido del cual se debera avisar presionando un botén) Y POTENCIALES EVOCADOS
AUDITIVOS DEL TALLO CEREBRAL (procedimiento que se realiza en un cuarto sin ruido, se
colocan unos cables en la frente y detras de los oidos con cinta adhesiva, se colocan audifonos
y se escucha un sonido a través de ellos, mientras el paciente permanece relajado y con los
0jos cerrados).

Teniendo en cuenta que he sido informado de como se realizara el procedimiento, comprendo
que es un procedimiento no invasivo, complementario en la exploracion fisica y acepto su
realizacion.

Al firmar este documento reconozco que me ha sido explicada la finalidad de este
procedimiento y que comprendo perfectamente la informacion proporcionada, al igual que
reconozco que la informacion recolectada es con fines de investigacion la cual podra ser
benéfica y contribuir a investigaciones posteriores y reconozco dicha informaciéon permanecera
en confidencialidad. Se me han dado amplias oportunidades de formular preguntas y que todas
las preguntas que he formulado han sido respondidas o explicadas en forma satisfactoria, se
me ha garantizado el mantenerme al tanto de informacion actualizada en todo momento
respecto de los estudios realizados. Por lo tanto, doy mi consentimiento para la realizacion del
procedimiento y firmo a continuacion:

NOMBRE Y FIRMA DEL PACIENTE:

NOMBRE Y FIRMA DEL MEDICO
RESPONSABLE:




ANEXO 2

CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA CONTROLES

HOSPITAL DE ESPECIALIDADES DR. BERNARDO SEPULVEDA

Servicio en el que se realiza el procedimiento:  Audiologia y Otoneurologia

FECHA: DIA: MES: ANO:

Yo Como mayor
de edad, acepto participar como parte del grupo control del estudio “Alteraciones en los
potenciales evocados auditivos del tallo cerebral de los pacientes con esclerosis mdltiple
variedad remitente —recurrente y su relacién con el perfil audiométrico”. Como parte del cual se
me realizaran los siguientes procedimientos: AUDIOMETRIA ( el cual consiste en un estudio
realizado en un cuarto aislado del ruido, con la colocacién de audifonos a través de los cuales
se percibira un sonido del cual se debera avisar presionando un botén) Y POTENCIALES
EVOCADOS AUDITIVOS DEL TALLO CEREBRAL (procedimiento que se realiza en un cuarto
sin ruido, se colocan unos cables en la frente y detras de los oidos con cinta adhesiva, se
colocan audifonos y se escucha un sonido a través de ellos, mientras el paciente permanece
relajado y con los ojos cerrados).

Teniendo en cuenta que he sido informado de como se realizar& el procedimiento, comprendo
gue es un procedimiento no invasivo, complementario en la exploracion fisica y acepto su
realizacion.

Al firmar este documento reconozco que me ha sido explicada la finalidad de este
procedimiento y que comprendo perfectamente la informacién proporcionada, al igual que
reconozco que la informacion recolectada es con fines de investigacion la cual podra ser
benéfica y contribuir a investigaciones posteriores y reconozco dicha informaciéon permanecera
en confidencialidad. Se me han dado amplias oportunidades de formular preguntas y que todas
las preguntas que he formulado han sido respondidas o explicadas en forma satisfactoria, se
me ha garantizado el mantenerme al tanto de informacion actualizada en todo momento
respecto de los estudios realizados. Por lo tanto, doy mi consentimiento para la realizacion del
procedimiento y firmo a continuacion:

NOMBRE Y FIRMA DEL SUJETO CONTROL:

RESPONSABLE:

NOMBRE Y FIRMA DEL MEDICO




ANEXO 3

HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

NOMBRE:

NO. DE AFILIACION:

EDAD: GENERO:

AUDIOMETRIA

-5 250 500 1000 2000 4000 8000

DISCRIMINACION FONEMICA EN 20 dB:

OIDO DERECHO % OIDO I1ZQUIERDO

¢ PRESENTA SINTOMAS COCLEARES?

(ANTECEDENTE DE ENFERMEDADES OTOLOGICAS PREVIAS?
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