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I Resumen estructurado
Titulo: “Caracteristicas neurofisioldgicas de los potenciales evocados somatosensoriales
de nervio mediano en pacientes con Esclerosis Multiple variedad RR en el Hospital de

Especialidades en el CMN Siglo XXI”

AUTORES: VEGA BERMUDEZ MARIA DE LOURDES, AGUILAR-CASTILLO SERGIO DE JESUS?, GUERRERO-CANTERA JOSE’.

1.Médico residente de 2° afio de especialidad en Neurofisiologia clinica.

2.Profesor titular del curso de Neurofisiologia clinica.

Antecedentes: La esclerosis multiple (EM) es una enfermedad autoinmune, cronica,
inflamatoria, desmielinizante del sistema nervioso central. La prevalencia actual en México
es de 12-15 casos por cada 100,000 habitantes. Existen cuatro cursos clinicos de la
esclerosis multiple (EM): EM remitente-recurrente es la mas predominante. El diagnéstico
de EM, se basa en los criterios de McDonald y examenes paraclinicos como potenciales
evocados Yy la RM. Los potenciales evocados pueden proporcionar evidencia de
disfuncion en las vias aferentes y eferentes que pueden no estar afectadas clinicamente,
los PESS son utiles para medir desmielinizacion en las vias sensoriales centrales.
Objetivo: Describir los valores reportados en el estudio de PESS en pacientes con
Esclerosis Multiple variedad RR. Tipo de estudio: Es un estudio Transvesal,
observacional, retrolectivo y realizado en una poblacion homodémica.

Material, pacientes y métodos: Criterios de Inclusion: Pacientes de cualquier género
de entre 20 y 65 anos que acudieron al servicio de Neurofisiologia Clinica con el
diagnostico establecido de EM variante RR. Criterios de exclusién: Que tengan
antecedente de Diabetes, Neuropatia periférica y EM variante PP o SP. Analisis
estadistico: Se realizo analisis con la prueba de Shapiro Wilk para ver la distribucion de
la muestra. Se usaron medidas descriptivas como media y desviacién estandar o mediana

y rango para variables cuantitativas; frecuencias y proporciones para variables cualitativas
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por medio del programa SPSS. Experiencia del Grupo: El investigador principal y asesor
de Tesis son médicos especialistas en Neurofisiologia Clinica y expertos en la realizacién
e interpretacién de potenciales evocados somatosensoriales, el asesor metodologico ha
apoyado a la realizacién de estudios dentro del area y en conjunto ya han desarrollado
protocolos y tesis relacionados con el tema. Resultados: El total de pacientes analizados
fue de 28, siendo 64% del sexo femenino y 36% del masculino. Las alteraciones en los
potenciales evocados somatosensoriales los encontramos a nivel medular y cortical
siendo este ultimo con mayor porcentaje de afectacion, predominando en el lado
izquierdo. Conclusiones: Se encontraron alteraciones en el 58% de los pacientes, lo que
sugiere que este tipo de estudio es util para el diagndstico de EM, sobre todo en aquellos
lugares en donde no se cuenta con estudios de imagen y/o pacientes en donde el estudio

de imagen no arroja informacion.

Palabras clave: Esclerosis Multiple, Potenciales evocados somatosensoriales.
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| Antecedentes

La esclerosis multiple (EM) es una enfermedad autoinmune, cronica, inflamatoria,
desmielinizante del sistema nervioso central (SNC) que se presenta en individuos
genéticamente susceptibles y que involucra a factores inmunoldégicos como anticuerpos,
complemento y mediadores de la respuesta inmune innata. Es considerada dentro de las
enfermedades desmielinizantes inflamatorias idiopaticas y constituye una de las causas
mas frecuentes de discapacidad neuroldégica en adultos jovenes. El 50% de los pacientes
es incapaz de caminar a los 15 afos después del inicio. Se caracteriza por ataques
recurrentes multifocales de signos y sintomas neurolégicos, con grados variables de

recuperacion.’

Las tasas de prevalencia varian, desde 2-3/100,000 habitantes en Japén a 57.8/100,000
habitantes en EU. En México se tienen cifras de 1.6/100,000 habitantes en 1970, con un
incremento gradual hasta la prevalencia actual de 12-15 casos por cada 100,000
habitantes, pero esta cifra puede ser subestimada debido a la infraestructura del sistema
de salud y a los subdiagndsticos, asi como a la poca aplicabilidad de los criterios de
McDonald en algunos centros, aunque también se cree que el aumento de los casos es

debido al mestizaje puesto que la incidencia en indigenas es baja. > El estudio mas reciente

realizado en nuestro pais respecto a la epidemiologia fue publicado en 2008 por el Grupo
Mexicano de Esclerosis Multiple y reporto una prevalencia de 16/ 100 000 habitantes, aunque

dicha cantidad es variable segun los estados, ubicando al Distrito Federal en 10, Chihuahua 12 y
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Nuevo Ledn 30 casos por cada 10 000 habitantes. La Clinica de enfermedades
desmielinizantes del HE CMNSXXI atiende y tiene censados aproximadamente 300
pacientes de los cuales el 70% son forma Remitente Recurrente (EMRR), 28% forma
secundaria progresiva (EMSP) y 3% de Primaria Progresiva (EMPP).

La causa de la esclerosis multiple implica la exposicién del medio ambiente y la
susceptibilidad genética. * La evidencia de que los factores genéticos tienen un efecto
sustancial en la susceptibilidad a la esclerosis multiple es inequivoco. Desde 1973, se ha
reconocido que la presencia del alelo HLA-DR2 aumenta sustancialmente el riesgo de
esclerosis multiple. El alelo HLA DRB1-15 incrementa dos a tres veces el riesgo de
desarrollar EM. También se ha encontrado que los alelos de los genes IL2RA e IL7RA son

factores de riesgo para el desarrollo de EM. Se ha encontrado también evidencia de en

relacion con polimorfismos del gen que codifica la proteina basica de la mielina.

El proceso de la enfermedad comienza con el aumento de la migracion de linfocitos
autorreactivos a través de la barrera hematoencefalica. La transicién de vigilancia
fisiolégica a una cascada patoldgica surge de los defectos de regulacion que permiten a
estas células establecer una respuesta inmune en el cerebro. Los linfocitos reguladores
de las personas con esclerosis multiple no suprimen los efectos de estas células. Estas
células autorreactivas, no se apoptosan eficazmente, debido a la sobre expresion de (-
arrestin1, que es un promotor clave activador de CD4 + y de la supervivencia de células
T. Esta pérdida de los mecanismos locales de regulacion existentes en sitios particulares
del cerebro forman sitos de la inflamacion perivascular formados por CD8 e infiltrados

celulares. *°
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MANIFESTACIONES CLINICAS

Durante los episodios de inflamacidn los sintomas agudos se desarrollan tipicamente a lo
largo de varios dias, se vuelven maximos después de 1-2 semanas. Las manifestaciones
clinicas tipicas de la EM en relacion con la localizacion del foco de desmielinizaciéon
incluyen trastornos sensitivos-motores en uno o mas miembros (forma de presentacion de
aproximadamente 50% de los pacientes), neuritis éptica (sintoma inicial en el 25% de los
pacientes), diplopia por oftalmoplejia internuclear), ataxia, vejiga neurogénica, fatiga,

disartria, sintomas paroxisticos como neuralgia del trigémino (se presenta en menos del

10%), nistagmo, vértigo.>

CRITERIOS CLINICOS

En 1996, se publicé un documento de consenso en el que se definieron cuatro cursos
clinicos de la esclerosis multiple (EM): EM remitente-recurrente, EM primaria progresiva,
EM secundaria progresiva y EM progresiva recidivante. °

Remitente-Recurrente: cerca del 85% de los pacientes debutan con esta forma, se
caracteriza por cuadros agudos de sintomas neurolégicos con recuperaciones.
Secundariamente progresiva: aparece 10-20 afios después de la instalacion de la forma
remitente-recurrente, las remisiones se vuelven infrecuentes y por lo general son
remplazadas por un empeoramiento gradual de los sintomas neuroldgicos a lo largo de
meses a anos, suelen quedar secuelas neurologicas y se considera la progresion de las
lesiones tempranas.

Primariamente progresiva: solo 15% de los pacientes con EM se presentan con sintomas
neurolégicos progresivos y graduales sin remisiones desde el inicio. Generalmente los

sintomas son mielopaticos.
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Progresiva-recurrente: es un subtipo de la forma primaria progresiva que puede tener
recaidas raras sobreimpuestas a una progresion lenta. A diferencia de la forma remitente-
recurrente, este subtipo tiene escasez de lesiones cerebrales y espinales en la resonancia
magnética, también difiere patoldgica, inmunoldgica y clinicamente.?

A partir de las revisiones del 2013 el fenotipo de esclerosis multiple progresiva recurrente
se ha eliminado y ahora esta clasificado como primaria progresiva con actividad'.

Por otro lado el sindrome clinicamente aislado (CIS) es considerado como parte del
espectro de fenotipos de esclerosis multiple y deberia estar observando su evolucion
para determinar curso de la enfermedad posterior. Radiolégicamente el sindrome
clinicamente aislado no se considera ser parte del espectro de fenotipos de la esclerosis

multiple debido a que los pacientes carecen de signos y sintomas clinicos y los hallazgos

de la RM solos no son suficientes para establecer un diagnéstico de la EM.®

CRITERIOS DIAGNOSTICOS

El diagnostico de EM es dificil, dado que hay que considerar un gran numero de
padecimientos que cursan con datos similares a esta enfermedad. Los examenes
paraclinicos que son utiles para el diagnéstico de EM son el estudio citoquimico de LCR,
determinacién de bandas oligoclonales, potenciales evocados y la RM. Los criterios para
hacer el diagnéstico han variado desde las primeras descripciones de Schumacher en
1965, los de Poser en 1983, hasta los actualmente utilizados de McDonald desde 2001."

(Tabla 1).
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TABLA 1.

Criterios de Mc Donald 2010 para el Diagnostico de EM

Presentacion clinica

Datos adicionales necesarios para el diagnostico

2 o0 mas ataques; evidencia
clinica objetiva de mas de dos
lesiones, o evidencia clinica
objetiva de una lesion con
evidencia histérica de un
ataque previo.

Ninguno

Mas de 2 ataques; evidencia
clinica objetiva de una lesion

Diseminacién en espacio demostrada por:

Mas de una lesién en el T2 en al menos dos de las
regiones tipicas en EM del SNC (periventricular,
yuxtacortical, infratentorial o medula espinal), o esperar
un siguiente ataque que afecte un sitio diferente del
SNC.

Un ataque; evidencia clinica
objetiva de mas de dos
lesiones

Diseminacién en tiempo demostrada por:

Presencia simultanea de lesiones asintomaticas que
refuerzan y otras sin reforzamiento en cualquier
momento; o Una lesién en el T2 nueva y/o que refuerce
con gadolinio en una RMN de seguimiento, no
importando el tiempo transcurrido a el estudio basal; o
esperar a un segundo ataque.

Un ataque; evidencia clinica

Diseminacion en tiempo

objetiva de una lesion. | Diseminacién en espacio

(Sindrome Clinicamente

Aislado)

Progresion neuroldégica | Un  afo de progresibn de la enfermedad

insidiosa sugestiva de EM
(Esclerosis Mudltiple Primaria
Progresiva)

(retrospectivamente o prospectivamente) mas dos de
tres de los siguientes criterios:

1. Evidencia de DEE en el cerebro basados en mas
de una lesion en el T2 en las regiones
caracteristicas de EM (periventricular,
yuxtacortical, o infratentorial)

2. Evidencia de DEE en la medula espinal basada
en mas de 2 lesiones en el T2 en la medula
espinal

3. LCR positivo para BOC y/o indice elevado de
IgG

Fuente: Revision to the Mc Donald Crtiteria. Neurolo 2011

En el 2010 se realizaron modificaciones a los Criterios de McDonald (Revisién 2010). En
las versiones anteriores de los criterios de McDonald la diseminacion en espacio (DEE)

demostrada por resonancia se baso en los criterios de Barkhof/Tintore. A pesar de tener
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buena sensibilidad y especificidad, estos criterios tenian dificultad para aplicarse de
manera consistente por especialistas no radiélogos.

El estudio colaborativo multicéntrico europeo MAGNIMS, el cual estudia el papel de la
resonancia en la EM, comparé los criterios simplificados desarrollados por Swanton y
Colaboradores y en este estudio de la diseminacion en espacio pudo demostrarse con
una lesion en T2 en al menos una de cuatro localizaciones consideradas caracteristicas

para la esclerosis multiple ( Yuxtacortical, periventricular, infratentorial y medular).”*™

POTENCIALES EVOCADOS

Los potenciales evocados pueden proporcionar evidencia de disfuncién en las vias
aferentes y eferentes que no estan afectadas clinicamente y por lo tanto, proporcionar una
corroboracion adicional de difusion espacial para apoyar el diagnostico de la EM. Los
Potenciales Evocados visuales son el tipo mas comun de las pruebas electrofisiolégicas
utilizadas en el diagnostico de Esclerosis multiple. Los Potenciales evocados
somatosensoriales (PESS) son utiles para medir la evidencia de desmielinizacién en las
vias sensoriales centrales. Los cuales son de mayor utilidad en la evaluacion de
sospecha de mielopatia sensorial, sobre todo cuando no se cuenta con RM (Resonancia
Magnética). Los potenciales evocados motores, especialmente en combinacion con otras
modalidades de potenciales evocados, tienen utilidad en el prondstico de la esclerosis
multiple (Schlaeger et al., 2012), pero son menos utiles para el diagndstico. No hay
pruebas suficientes para apoyar el uso de potenciales evocados auditivos del tallo

cerebral en el diagndstico de la esclerosis multiple (Gronseth y Ashman, 2000).
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POTENCIALES EVOCADOS SOMATOSENSORIALES

Son los potenciales eléctricos generados en las vias sensoriales en los niveles periféricos,
espinales, subcorticales y corticales del sistema nervioso. Se pueden obtener a partir de
casi cualquier nervio, aunque el Nervio Median y el nervio tibial posterior suelen serlos
mas usados en la practica clinica. Las respuestas de latencia cortas ocurren dentro de los
primeros 60 ms después de un estimulo eléctrico. El estimulo eléctrico no evalua la
funcién de las pequenas fibras aferentes mielinizadas o desmielinizadas que inervan
temperatura y sensacién de dolor.

SISTEMA INTERANCIONAL 10-20

Surge en Londres en 1974 por la Federacion Internacional de EEG con la finalidad de
estandarizar la colocacion de los electrodos del cuero cabelludo entre los diferentes
centros. Es un método reconocido internacionalmente para la colocacién de electrodos
en el cuero cabelludo utilizando distancias constantes mediante el uso de puntos de
referencias anatomicas especificas (Inion, Nasion, y ambos Tragos), usando asi el 10% o
20% de la distancia especificada como el intervalo entre electrodos. Tal colocacion de los
electrodos puede ser replicado de forma coherente en el tiempo y se puede replicar entre
laboratorios. (Ver Figura 1)

A B Masion
0% Vertex

e @ 5

" Preaurical
paint

Inion 10%

Figura 1

Fuente: http://sapiensmedicus.org
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El paciente debera acudir con cabello limpio lavado con jabdn neutro y seco sin aplicacion
de cremas o geles. La piel limpia y sin aplicacién de crema. Se colocara en una camilla
0 repose en una habitacion tranquila y se procedera a realizar la medicién donde se

colocaran los electrodos de acuerdo al Sistema Internacional 10-20.

Los electrodos de registro se colocan en las fosas supraclaviculares izquierda y derecha
(conocidos como puntos de Erb o Ep) los cuales se localizan entre el angulo formado por
la cabeza clavicular del musculo esternocleoidomastoideo y la clavicula, 2 a 3 cm por
encima de la clavicula. El electrodo espinal cervical posterior debe estar situado a nivel
de la apdfisis espinosa de C5. A nivel del cuero cabelludo los electrodos se especifican
utilizando el sistema internacional 10-20 el cual se explica en el apartado siguiente. El
electrodo frontal se localiza en el sitio Fz que corresponde al 20% de Fpz. "

Las derivaciones del cuero cabelludo se registran con electrodos colocados sobre la
region parietal contralateral habitualmente localizados 2 cm por detras de la posicién C3 y
C4 del sistema internacional 10-20, los cuales se localizan en el 20 % de T3 y T4 en

sentido coronal. ™

ESTIMULACION

Se realiza una estimulacion monofasica de onda cuadrada de pulsos eléctricos de 100 a
500 ms y son enviados a una intensidad constante hacia dos electrodos de disco o aguja
conectados al polo positivo y negativo del estimulador.

En los potenciales Evocados somatosensoriales de nervio mediano la estimulacion se

aplica en la muieca. Los electrodos de disco deben colocarse en la piel que recubre el
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nervio en la mufeca. El catodo (electrodo de estimulacién negativa, designado con un
conector negro) se debe colocar 2 cm proximal al pliegue de la mufeca. El anodo
(electrodo de estimulacién positivo, designado por un conector rojo) debe ser colocado en

el pliegue de la mufieca. "

INTENSIDAD DEL ESTIMULO

Para obtener respuestas de los potenciales evocados somatosensoriales adecuados, la
intensidad de la estimulacion necesaria para un nervio mixto es normalmente 1.3 a 1.5
veces el umbral motor, que generalmente oscila de 10 a 25 mA. La duracion del pulso de
estimulo varia tipicamente entre 0,1 y 0,2 mseg. Utilizando una taza de estimulo de

3.1Hz. Con un tiempo de andlisis de 30-50 mseg.""

FILTROS Y GANANCIA

Se utiliza un filtro de paso alto fiado en menos de 3 Hz y un filtro de paso bajo que se
distribuyen en 2.000 Hz seran éptimas para registrar todos los componentes de los PESS
sin distorsién. El roll-off de un filtro analégico no debe exceder de 12 y 24 dB / 80 de
octava para filtros de baja y alta frecuencia, respectivamente. La ganancia es de 1 a 2 uV/
divisiéon y el barrido de 5ms/division. En la practica clinica 500 promediaciones resultan
suficientes para obtener respuestas periféricas mientras que 1000 a 2000 para obtencion

de respuestas medular y cortical. "
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RECONOCIMIENTO DE LOS COMPONENTES

Una serie de potenciales positivos y negativos se registran desde el hombro, el cuello y el

cuero cabelludo. Estos pueden ser reconocidos por sus distribuciones tipicas, tal como se

determina mediante la comparacion de los varios canales de registro (ver Fig. 2).

Median Nerve SEPs

St.
- P25
Pc-Fz W e
- P9
Fz-EPc
Pe-EPc
Cv5-AC " l .
= L
N11
'.Pi.*l.“:—\/T\N‘—v\-qv\
N9
E | | | | 24
0 10 20 30 40 50 msec

Fuente: Guidelines of the International Federation of Clinical Physiology

FIGURA 2
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En el Canal 1: Pc-FZ, el canal cuero cabelludo , Canal 2: Pc-EPC, cuero cabelludo - canal

no cefalico , Canal 3: Cv5-AC, el canal espinal - canal cervical y por ultimo el canal 4:

Epi-EPC, punto del Erb canal.

El punto del Erb se designa N9 y es el pico negativo en el canal de Epi-EPC. Cuando el
canal punto del Erb muestra una doble negatividad, se elige el primer pico. N9 surge de

los troncos del plexo braquial.

El N11 es un pequeio potencial negativo visto en el canal cervical, que precede al pico
N13. N11 es a menudo dificil de diferenciar del componente N13; esto dificulta seriamente
su uso en la practica clinica. El generador mas probable de los potenciales cervicales es

el potencial post-sinaptica generado en la sustancia gris del asta dorsal.

El potencial N18 es un pico negativo de larga duracion que sigue inmediatamente de P14.
Los estudios sugieren que N18 tiene un origen del tronco cerebral situado debajo del

talamo y por encima del foramen magnum.

El potencial N20 se localiza en la region del cuero cabelludo parietal, representa la mayor
desviacion negativa y se identifica generalmente como una parte de la potencial negativo
justo antes de una gran caida que forma un pico positivo denominado P25. N20 se genera

a partir de la corteza somatosensorial primaria.

Los valores normales de latencias y amplitudes se esquematizan en la TABLA 2.
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Median nerve SEPs
Peaks (ms) Mean Upper imil of pormal  Upper limit of normal  Putative generators of waves and noles
(ms) (mcans + 3513) sde-to-sade diffcronce
N9 (EFi-EPc) 98 1L5 Brachial plexus
P9 | Pc-EPc) 1.1 12.0 Proximal brachial plexos
W13 (Cv7-Gil) 133 14.5 Stationary, non-propagaied, corvical post-synaptic

P14 {Pe-Extraceph or carlobe) 143
N20 {Pc-Exiraceph or earlobe) 198

P22 (Ce-Extraceph or carlobe)
N30 {Fc-Extraceph or carlobe) 299

Imtervals
N NI13 315
P9- P14 (Pc-cxtraccph) 45
Pl4-N20 | Po-exiraceph) 5.6
N9-N20 923
NI13- MN20 517
Amplitude (pV)
NG 48
NI3 23
N2 (Pe-Pi, bascline (o peak) 22
NM-F25 (peak Lo peak) 32
Amplitude ratios (Ve)
N13/P9 [CvI-Gl)
P14/P9 | Pce-EFc)

potential tnggered in the dorsal horn grey matier

16.7 08 Far-ficddd potential penerated dose 1o the cervico medullary
janction, at or ncar the lower hrainstcm
B0 1.4 Primary somaiosensory coriex in the posienor wall ol
the central fissure (S1 anca)
ns 3.7
59
45 1.3
6.0 L1
6.6 1.2
108 09
12 Lo
Lower normal st
1.0 St
0.3
06 iT%
08

Ll
13

Typecal values of SEPs for young adull testing (body haght 1.70 + 0.1) {modiied from Mausgmere, 1996 and Maugwiére o al., 1999).

El tiempo de conduccion central N9-N13. se calcula restando las latencias de N9 a N13 el

cual corresponde a la conduccion a través del plexo proximal, hasta el cuerno dorsal de

la médula cervical.

El tiempo de conduccion del cordon posterior-corteza, llamado también como tiempo de

conduccion central (CCT), se calcula generalmente por el intervalo de pico a pico N13-

N20.

TABLA 2.

EVOLUCION SOBRE EL USO DE PESS EN ESCLEROSIS MULTIPLE

En un estudio de 1978, Se encontraron anomalias

estimulacion del nervio mediano en el 59% de los pacientes con esclerosis multiple (EM),

el cual es capaz de revelar las placas clinicamente silentes.

del potencial evocado por la
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En 1979 se concluyo que el uso de PESS para fines de diagndstico en esclerosis multiple
dependia de la persistencia de anormalidades durante las fases de reposo de la

enfermedad y que esta propiedad era incompatible con el uso de estas técnicas como un

medio eficaz para el seguimiento de la evolucién de la enfermedad. '

En 1980 se realizaron PESS en 17 pacientes con Esclerosis clinicamente definida y 15
casos de EM probable. Las anomalias encontradas en 20 pacientes fueron prolongacion

de las latencias, a menudo con las pruebas sensoriales clinicas normales. '
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Il Justificacién

Actualmente existe en México un incremento en el diagnéstico de EM debido a la
implementacion de estudios de imagen, de laboratorio y neurofisiologicos.

Es un problema de salud en México y representa una causa frecuente de consulta
neuroldgica.

La clinica de enfermedades desmielinizantes del HE CMNSXXI atiende y tiene censados
aproximadamente 300 pacientes con esclerosis multiple, de los cuales el 70% son forma
remitente recurrente la forma mas frecuente de presentacion de la enfermedad.

El uso de PESS permite la deteccion temprana de alteraciones incipientes previas a
sintomatologia Clinica.

Los PESS son un estudio no invasivo, de bajo costo y que no implica riesgo para el

paciente.
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IV Planteamiento del problema

El curso no predecible, fluctuante y generalmente progresivo de esta patologia, obliga a
los médicos a mantener un plan de controles regulares que reevalue las condiciones del
paciente con Esclerosis Multiple. En México contamos con poca informacion sobre el
abordaje con estudios neurofisioldgicos y su progresién en el tiempo. La mayoria de las
Tesis encontradas mencionan el uso de PEV, PEATC y cognitivos. Y solo en dos
trabajos se habla sobre el uso de potenciales evocados multimodales.

Con la elaboracién de este trabajo se pretende estudiar el comportamiento de mi

poblacion. (RR)

Debido a que en nuestro hospital contamos con una Clinica de Enfermedades
Desmielinizantes quienes solicitan estudios de potenciales evocados somatosensoriales

a nuestro servicio.

Por lo tanto con la realizacion de este proyecto de investigacion podemos visualizar la
forma en la que se comporta la enfermedad en nuestra poblaciéon asi como el

seguimiento de la enfermedad de los pacientes derechohabientes del IMSS.
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V Pregunta de Investigacion

¢ Cuales son las caracteristicas en los Potenciales Evocados Somatosensoriales de N.

Mediano en los pacientes con Esclerosis Multiple Remitente Recurrente?
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VI HIPOTESIS

Dado que es un estudio transversal no requiere de formulacién de hipétesis.

VIl Objetivos
VII.1 Objetivo Principal

Describir los valores reportados en el estudio de PESS de N. Mediano en pacientes con

Esclerosis Multiple Remitente Recurrente

VII.2 Objetivos Secundarios

- Describir las latencias absolutas y los tiempos de conduccion central de los potenciales

evocados somatosensoriales de N. Mediano.
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VIl Material y Métodos

VIIl.1 Disefio de Estudio
* Es un estudio Transversal
* Observacional
* Retrolectivo
* Y realizado en una poblacién homodémica
VIII.2 Universo de estudio
* Reportes de PESS de N. Mediano realizados en pacientes con Esclerosis multiple
Remitente Recurrente del servicio de Neurofisiologia del hospital de
Especialidades CMN Siglo XXI realizados en el periodo de marzo a Julio 2015.
VIIL.3 Sitio
» Servicio de Neurofisiologia del hospital de Especialidades CMN Siglo XXI.
VIIl.4 Periodo
+ De Marzo a Julio del 2015
VIIL.5 PACIENTES
VIII. 5.1 Criterios de seleccidén

INCLUSION:
v Cualquier Género
v' Entre 20 y 65 afios
v Diagnéstico establecido de EM por criterios de McDonald
v' variante RR
NO INCLUSION:
v" Diabetes
v" Neuropatia periférica
v" Variante PP 6 SP
EXCLUSION:

* Reportes de estudios que por alguna razén no se hayan concluido.
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VIIl. 6 METODOS
VIII.6.1 Descripcién de variables (Tabla 3)

VARIABLE DEFINICION DEFINICION ESCALA DE UIGJIIEDD?CDIE?I %E
CONCEPTUAL OPERACIONAL MEDICION CATEGORIAS
Medidas entre el pico
de los mismos
Tiempo de potenciales,
o ) conduccion entre las representaq fal tiempo CUANTITATIVA N
Latencias interpico estructuras de los de conduccion central. CONTINUA Milisegundos
generadores de los Las cuales son N9-
pico. N13, N13-N20, N9-
N20.

Amplitud Mf—:dida que refleja el Valor repf)rtado dela CUANTITATIVA . ]
numero de axones base al pico de la CONTINUA Microvoltios
funcionales. respuesta

CUANTITATIVA
Potencial originado CONTINUA Milisegundos
en la corteza Rango normal de
N20 somatosensorial 19.8- 23.0 CUALITATIVA Normal o
primaria NOMINAL Anormal
CUANTITATIVA Milisegundos
. CONTINUA Normal o
Se origina en el tallo Rango normal de
P14 cerebral 14.3-16.7 Anormal
’ ' CUALITATIVA
NOMINAL
CUANTITATIVA Milisegundos
Se origina en el asta Rango normal de CONTINUA Normal o
N13 dorsal de la medula 13.314.5 Anormal
espinal cervical : . CUALITATIVA
NOMINAL
CUANTITATIVA Milisegundos
s . CONTINUA Normal o
N9 e genera a nivel del Rango normal de Anormal
plexo braquial 9.8-11.5 CUALITATIVA
NOMINAL
CUANTITATIVA Milisegundos
Conduccion del plexo Rando normal de CONTINUA Normal o

N9-N13 hasta el asta dorsal 3 5_2 5 Anormal

de la medula espinal o CUALITATIVA

NOMINAL

CUANTITATIVA Milisegundos
Conduccion del CONTINUA Normal o

N13-N20 cordon posterior a la 537'_1?% normal de Anormal

corteza. o CUALITATIVA

NOMINAL

CUANTITATIVA Milisegundos
Corresponde al Rango normal de CONTINUA Normal o

N9-N20 tiempo de 0.3-10.8 Anormal

conduccion total ’ ’ CUALITATIVA
NOMINAL
Numero de afios que Numero de afios
tiene el paciente reportado por el
Edad desde que nace al paciente corroborado C%A(;\IJ.II::—’\? JR/A Afos
momento de ingresar | por informacion en
al estudio expediente
Género que tiene el Género que tiene el
Sexo paciente de acuerdo paciente de acuerdo a CUALITATIVA Femenino o
a sus caracteristicas registros y evaluacion NOMINAL masculino
fenotipicas clinica

Fuente: Hoja de recoleccion de datos VBML-2015

Tabla 3.
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VIII.6.2 Técnica de muestreo

» Es un estudio no probabilistico de casos consecutivos por lo cual no es necesario

calcular el tamafo de la muestra.

VIII.6.3 Calculo del tamaio de muestra
De acuerdo a los reportes de estudios electrofisioldgicos en el periodo de marzo del 2014
a marzo 2015.

VIIl.6.4 Procedimiento
Se captaran los reportes de estudios electrofisiolégicos realizados en el servicio de
Neurofisiologia del Hospital de Especialidades de CMN Siglo XXI en el periodo
comprendido de Marzo del 2014 a marzo del 2015 .a pacientes con Esclerosis multiple
Remitente Recurrente que cumplan con los criterios de inclusion.
En la hoja de captacion de datos se considerara: Nombre, NSS, Género, edad, tiempo
de evolucion de la Esclerosis Multiple, Tratamiento farmacoldgico actual, y si el paciente

tiene comorbilidades como diabetes o polineuropatia diagnosticada.

VIIl.6.5 Modelo conceptual

Realizacion de estuc_iios Recoleccion de reportes Vaciado de informacion
de PESS de N. Mediano I:> realizados en el periodo de en programa SPSS

a pacientes con EM Marzo 2014 a Marzo 2015 I:>

variedad RR. en hoja de recoleccion de
Anélisis de Resultados

datos.
y Conclusiones.
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VIII.6.6 Recursos Humanos

Investigador principal, Investigador responsable, Asesor metodoldgico.

VIII..7 Recursos materiales
Electromiografo marca Nicolet modelo Viking IV con programa para realizacion de PESS
de N. Mediano.
Hojas de papel con los reportes

Equipo de codmputo con software SPSS. Version 20.2

VIII.6.8 Recursos financieros

No se requerira financiamiento para la realizacion del estudio.

IX Analisis estadistico de los resultados
« Para variables cuantitativas se realizara la prueba de Shapiro Wilk para ver el tipo
de distribucidon de los datos, de acuerdo a ello, si es normal se usaran media y
desviacion estandar, en caso de ser no normal medianas y rangos.

» Para Variables cualitativas se realizara por medio de frecuencias y proporciones.
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X Consideraciones éticas

Este proyecto de investigacion no conlleva riesgos, ya que solo se enfoca a los beneficios
de la deteccién oportuna de alteraciones subclinicas en los pacientes con Esclerosis
Multiple Remitente Recurrente.

La informacion se obtendra de fuentes secundarias, sin hacer una intervencion directa del
paciente por lo que no se solicita la autorizacién del consentimiento informado ya que se
obtendran los resultados de los reportes de los PESS de N. Mediano previamente
realizados. Cumpliendo asi los 4 principios éticos de no maleficencia, beneficencia,
autonomia vy justicia, asi como con la legislacién y normatividad vigente en el IMSS y en

México en materia de salud e investigacion para la salud.

Xl Factibilidad
Es un proyecto es factible debido a que no requiere recursos extras o fuera de lo
establecido por el instituto. Ya que se cuentan con los reportes de los estudios de PESS

de N. Mediano previamente realizados.
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RESULTADOS:

Se realizaron PESS de Nervio Mediano a 28 pacientes obteniéndose 28 PESS derechos
y 27 PESS izquierdos para los cuales se elaboré analisis estadistico descriptivo de
variables cuantitativas, se obtuvo prueba de Shapiro Wilk para ver el tipo de distribucion
de los datos, obteniendo como distribucion normal las variables: latencia de N13, tiempo

de conduccién Erb-N13 y amplitud de Erb para las cuales se usaron media y desviacion

estandar.

El resto de Variables se obtuvo con distribucién no normal y se realizé analisis mediante

medianas y rangos. Para Variables cualitativas se realizara por medio de frecuencias y

proporciones. Se muestra a continuacion el resumen de las medidas descriptivas.

Tipo de Distribucion de Variables

NORMAL NO NORMAL
Variable Media Desviacion Estandar Mediana Rangos
Latencia Erb |I. 9.55 0.73 9.5 3.0
Latencia Erb D. 9.60 0.86 9.3 3.3
Latencia N11 I. 11.2 0.93 10.95 3.2
Latencia N11 D. 11.2 1.18 11.2 4.1
Latencia N13 I. 13.1 0.91 135 3.4
Latencia N13 D. 13.1 1.18 12.7 5.1
Latencia N18 I. 17.1 1.19 17 4.2
Latencia N18 D. 17.2 1.77 17.1 7.7
Latencia P14 I. 14.4 1.2 145 5.1
Latencia P14 D. 14.8 1.6 14.6 6.9
Latencia N20 I. 20.9 3.1 20.15 13.4
Latencia N20 D. 21.2 2.7 20.45 10.5
Latencia P22 I. 23.9 3.4 22.9 15.1
Latencia P22 D. 24.1 3.0 23.3 11.9
TCErb-N20 I. 11.3 3.2 10.3 13.8
TCErb-N20 D. 11.5 2.5 10.8 8.7
TCErb-N13 1. 3.6 0.52 3.6 2.6
TCErb-N13 D. 3.4 0.71 3.3 3.4
TCN13-N20 I. 7.7 3.2 6.8 14.2
TCN13-N20 D. 9.5 7.9 7.4 14.7
Amplitud N20 I. 0.49 0.52 0.36 2.3
Amplitud N20 D. 0.39 0.45 0.29 2.19
Amplitud Erb I. 3.22 1.44 3.01 6.46
Amplitud Erb D. 3.28 1.46 3.3 5.78
Tabla 4.

Fuente: Hoja de captacion de datos VBML-2015
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La media para la latencia 1/D se encontro de la siguiente forma: Erb en 9.5(DE )y 9.6
(DE), para N13 en 13.1 (DE) bilateral y para N20 se obtuvo una mediana de 20.9(Rango
13.4) y 21.2(Rango 10.5). Se observa una mayor dispersion de los datos para el lado

izquierdo.

Latencias de PESS Latencias de PESS por lado

Derecho Izquierdo

30
I

eee o
30

25
L
25

20
I
20

15

10

e (=T ==

[ Laterb [T LatN13

[ Laterb [ LatN13 [ LatN20
[ LatN20 Graphs by Lado
Fuente: Hoja de captacion de datos VBML-2015 Fuente: Hoja de captacion de datos VBML-2015

La Media de los tiempos de conduccién I/D, para Erb-N13 fue de 3.6 y 3.4 (DE). Para el
segmento Erb-N20 se obtuvo una mediana de 10.3 y 10.8 (Rango 13.8 y 8.7). Por ultimo

el segmento N13-N20 con una mediana de 6.8 y 7.4 (Rango de 14.2y 14.7).

Tiempos de Conduccion de PESS Tiempos de Conduccion de PESS por lado

Derecho Izquierdo
L]
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.
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?

[ TCErbN20 [T TCErbN13

[ TcErbN20 [ TCErbN13 [0 TCN13N20
[0 TCN13N20 Graphs by Lado
Fuente: Hoja de captacion de datos VBML-2015 Fuente: Hoja de captacién de datos VBML-2015
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La amplitud de N20 obtuvo una media y mediana similares entre 0.49 y 0.29 uV (DE 0.52
y 0.45) , en donde se observa dispersion de los datos, mientras que para Erb se encontré

entre 3.0y 3.3 (DE 1.44 y 1.46) con un valor izquierdo anormal mencionado previamente.

Amplitudes de PESS Amplitudes de PESS por lado

© Derecho Izquierdo

° LT
L ol T

4‘

L
o R
[ AMPN20 [ AVPED (| Q.“ﬂi,’:ﬁgzz ANPER
[ DIFN20P22
Graphs by Lado
Fuente: Hoja de captacion de datos VBML-2015 Fuente: Hoja de captacion de datos VBML-2015

Se capto un total de 28 pacientes siendo 18 del sexo femenino y 10 del masculino.

Distribucion por sexo

Fuente: Hoja de captacion de datos VBML-2015
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El rango de edad fue de 20 a 60 afos siendo la moda 30 afios.

Distribucién por Edad

Fuente: Hoja de captacion de datos VBML-2015

Se obtuvo el componente periférico (Erb) para el lado izquierdo en el 100% de los

pacientes mientras que para el lado derecho estuvo ausente en 1 paciente.

Latencia Erb
lzquierdo

Latencia Erb
Derecho

4%

® Normal Prolongada

Fuente: Hoja de captacién de datos VBML-2015 Fuente: Hoja de captacién de datos VBML-2015
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La amplitud de Erb se encontro disminuida en 1 paciente de forma bilateral.

Amplitud Erb lzquierdo

Amplitud Erb Derecho

s

96%

® Normal M Disminuida ® Normal ™ Disminuida

Fuente: Hoja de captacion de datos VBML-2015 Fuente: Hoja de captacién de datos VBML-2015

El componente medular cervical (N13) para el lado izquierdo se encontré con latencia

prolongada en 1 paciente mientras que para el lado derecho se encontré ausente en 1

paciente y con latencias prolongadas en 3 pacientes.

Latencia N13 Latencia N13
lzquierdo Derecho

m Normal mProlongada m Normal mProlongada

Fuente: Hoja de captacién de datos VBML-2015 Fuente: Hoja de captacién de datos VBML-2015

30



Aguilar Castillo; Vega Bermudez

UMAE “Dr.Bernardo Sepulveda Gutierrez”,
Distrito Federal.

IMSS

El componente subcortical (N18) se encontré ausente en 7 pacientes para el lado

izquierdo y 9 en el lado derecho, con prolongacién de latencia en 1 paciente.

Latencia N18
lzquierdo

Latencia N18
Derecho

® Normal Prolongada ® Normal Prolongada

Fuente: Hoja de captacién de datos VBML-2015

Fuente: Hoja de captacién de datos VBML-2015

El componente cortical (N20) se encontré con prolongacién de latencias en 4 pacientes

para el lado izquierdo y en 8 pacientes para el lado derecho.

Latencia N20
lzquierdo

Latencia N20
derecho

®Normal ™ Prolongada ®Normal ™ Prolongada

Fuente: Hoja de captacién de datos VBML-2015 Fuente: Hoja de captacién de datos VBML-2015
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La amplitud del componente Cortical (N20) se encontrd disminuida en 24 pacientes para

el lado izquierdo mientras que en el derecho solo en 10 pacientes.

Amplitud N20
Derecho

Amplitud N20
lzquierdo

14%

Normal m Disminuida ® Normal ™ Disminuida

Fuente: Hoja de captacién de datos VBML-2015 Fuente: Hoja de captacion de datos VBML-2015

El Tiempo de conduccién Erb-N13 que corresponde a la conduccion a través del plexo
proximal hasta el cuerno dorsal de la médula espinal, se encontr6 prolongado en un
paciente para el lado izquierdo a expensas de N13, mientras que para el lado derecho se

encontrd prolongado en dos pacientes a expensas de N13.

Tiempo de Conduccion
Erb-N13 lzquierdo

Tiempo de Conduccion
Erb-N13 Derecho

® Normal ™ Prolongada m Normal m Prolongada

Fuente: Hoja de captacion de datos VBML-2015 Fuente: Hoja de captacion de datos VBML-2015
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El Tiempo de conduccion central N13-N20 que corresponde al intervalo del corddn
posterior de la médula espinal hasta corteza, se encontré prolongado en 10 pacientes

mientras que para el lado derecho en 15 pacientes, de los cuales 10 pacientes se

encontraron afectados de forma bilateral.

Tiempo de Conduccion Tiempo de Conduccion
N13-N20 lzquierdo N13-N20 Derecho

® Normal Prolongada ® Normal Prolongada

Fuente: Hoja de captacion de datos VBML-2015 Fuente: Hoja de captacion de datos VBML-2015

Tiempo de conduccion Erb-N20 que corresponde al tiempo de conduccion total de la via
evalua desde plexo braquial hasta corteza, se encontré prolongado en 12 pacientes en el
lado izquierdo, mientras que para el derecho en 15 pacientes de los cuales 11 pacientes

se encontraron afectados de forma bilateral.

Tiempo de Conduccion
Erb-N20 Derecho

Tiempo de Conduccion
Erb-N20 Izquierdo

Normal m Prolongada m Normal m Prolongada

Fuente: Hoja de captacion de datos VBML-2015 Fuente: Hoja de captacién de datos VBML-2015
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DISCUSION

El total de pacientes analizados fue de 28, siendo 64% del sexo femenino y 36% del

masculino. El rango de edad se encontré entre 20 y 55 afios

De acuerdo al estudio realizado por la revista de Ciencias neurologicas de 1978, se
encontraron anomalias del potencial evocado por la estimulacion del nervio mediano en
el 59% de los pacientes con esclerosis multiple (EM), el cual es capaz de revelar las
placas clinicamente silentes. ™ Lo cual es muy similar a lo encontrado en nuestro estudio,
en donde encontramos alteracion en el 58% de los pacientes.

En el estudio realizado en 1980 por Joseph B. Green se realizaron PESS en 17
pacientes con Esclerosis clinicamente definida y 15 casos de EM probable. Las anomalias
encontradas en 20 pacientes fueron prolongacion de las latencias, lo cual es compatible
con nuestro estudio debido a que la alteracion predominante fue la prolongacién de
latencias.

De acuerdo a los resultados obtenidos en el presente estudio observamos que existe
prevalencia de EM con predominio en el sexo femenino, en un rango de edad entre 20 y
60 afos tal como lo marca la literatura.

Las alteraciones en los potenciales evocados somatosensoriales los encontramos a nivel
medular y cortical siendo este ultimo con mayor porcentaje de afectacion. Se obtuvo un
paciente con alteracion a nivel periférico (Erb) secundario a lesion previa punzocortante,
sin embargo se ingreso en el estudio debido a que el otro miembro toracico se encontrd
normal. La alteracion medular se encontré en el 14% (3 pacientes), mientras que la
alteracion mas predominante fue a nivel cortical la cual se observé en el 45% de los
pacientes con prolongacion de latencias. Las amplitudes de Erb (componente periférica)

se encontraron esencialmente normales, mientras que la amplitud de N20 (Componente
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cortical) se encontraron predominantemente disminuidas sobre todo para el lado
izquierdo, sin embargo este valor tiene poca significancia clinica, por lo que la
prolongacion en las latencias marca la pauta en el resultado del estudio. EI Tiempo de
conduccion central N13-N20 que corresponde al intervalo del cordon posterior de la
médula espinal hasta corteza lo cual es muy inespecifico para localizar un sitio anatdomico
exacto, lo que sugiere que las alteraciones en las latencias que valoran este segmento
pudieran encontrarse a cualquier nivel entre el cordén posterior de médula espinal hasta
corteza, de ahi que en la actualidad los estudios de imagen son de mayor utilidad para

localizar la lesidn. Esto podria generar proyectos futuros al hacer un comparativo entre lo

encontrado en estudios de imagen y los potenciales somatosensoriales.
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CONCLUSIONES

El total de pacientes analizados fue de 28 predominando el sexo femenino, las
alteraciones en los potenciales evocados somatosensoriales los encontramos a nivel
medular (14%) y cortical (45%) con mayor afectacion en el lado izquierdo. Las amplitudes
del componente periférico (Erb) se encontraron esencialmente normales, mientras que la
amplitud del componente cortical (N20) se encontré disminuida en gran parte de los
pacientes sobre todo para el lado izquierdo. Es importante concluir que en el 58% de los
pacientes se encontraron alteraciones, lo que sugiere que este tipo de estudio es util para

el diagndstico de EM, sobre todo en aquellos lugares en donde no se cuenta con estudios

de imagen y/o pacientes en donde el estudio de imagen no arroja informacion.
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ANEXO 1

Consentimiento informado

Titulo: “Caracteristicas neurofisiolégicas de los potenciales evocados
somatosensoriales de nervio mediano en pacientes con Esclerosis Multiple

variedad RR en el Hospital de Especialidades en el CMN Siglo XXI”

La informacién se obtendra de fuentes secundarias, sin hacer una intervencion directa del
paciente por lo que no se solicita la autorizacién del consentimiento informado ya que se

obtendran los resultados de los reportes de los PESS previamente realizados
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ANEXO 2

HOJA DE RECOLECCION DE DATOS

UMAE HOSPITAL DE ESPECIALIDADES “DR.BERNARDO SEPULVEDA
GUTIERREZ”
CENTRO MEDICO NACIONAL SIGLO XXI

“Caracteristicas Neurofisiologicas de los Potenciales Evocados
Somatosensoriales de Nervio Mediano en pacientes con Esclerosis
Mdltiple variable RR”

Nombre:

NSS IMSS:

Género: Edad: Tiempo de Evolucion

Tratamiento Actual:

Comorbilidades: Diabetes  Neuropatia

Resultados
Onda Latencia Morfologia Replicabilidad
Lado I D I D I D
N9
N11
N13
P14
N18
N20
P22
Amplitud Intervalos Latencia
Lado | D Lado I D
N20 — P22 N9 - N20
N9 - N13
N13 — N20
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