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MARCO TEORICO

Definicion

La Asociacion Internacional Para El Estudio Del Dolor (IASP) define a la neuralgia del
trigémino (NT) como ‘ episodios de dolor repentinos, generalmente unilaterales, severos,
breves, punzantes, recurrentes en la distribucion de una o mdas ramas del nervio
trigémino”(1).

Historia

La primera descripcion detallada de NT fue proporcionada por John Locke, quien en un
reporte fechado el 4 de diciembre de 1677, dio una descripcidon basada en un episodio que
habia presenciado en la condesa de Northumberland, y dej6é en claro que el dolor era
unilateral y que afectaba no solo a la cara, sino también a la boca y la lengua. Locke informé
de una torsion en el rostro durante el ataque(2), aspecto que también fue observado por
Andre’ en 1756, quien llamé a la NT "tic douloureux" porque el dolor facial estaba asociado
con contracciones transitorias de los musculos faciales(3). John Fothergill describi6 el
sindrome clinico de la NT en 14 pacientes en una reunion de la Sociedad Médica de Londres
en 1773. También se conocid mas tarde como la "enfermedad del suicidio" dada su gravedad
y morbilidad(4).

Epidemiologia

La prevalencia reportada de la TN varia del 0.03% (IC 95%, 0.01-0.08) al 0.3% (IC 95%,
0.16-0.55), aunque no existe un consenso en la literatura sobre la prevalencia real de esta.
También se ha reportado que el sexo mas afectado es el femenino (con una proporcion entre
mujeres y hombres de 3 a 1), un rango de edades que va de los 37 a los 67 afos, y mayor
frecuencia de afectacion en las ramas maxilar y mandibular(5).

En México, en un estudio realizado en el Hospital General de México, la NT tuvo una
incidencia de 3.8 cada 100.000 habitantes/afo (6).

Estructura neuroanatdmica del sistema trigeminal

La informacion sensitiva de la region craneofacial es transmitida por el sistema sensitivo
trigeminal, el cual se compone de estructuras periféricas, como el nervio trigémino (V) y el
ganglio trigeminal (GT), y estructuras centrales, como el Complejo Nuclear Sensorial
Trigeminal del tronco encefalico (CNSTTE). El nervio trigémino se divide en

tres ramas: oftdlmica (V1), maxilar (V2) y mandibular (V3). La region superior de la cabeza,
es decir, cuero cabelludo y frente, parpado superior, la cornea, la nariz, la mucosa nasal, los
senos frontales y partes de las meninges estan inervadas principalmente por la rama
oftalmica. El parpado inferior y la mejilla, dorso y punta de la nariz, el labio superior, los
dientes superiores, la mucosa nasal, el paladar y el techo de la faringe, los senos maxilar
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etmoidal y esfenoidal estan inervados por la rama maxilar, mientras que la rama mandibular
inerva principalmente el labio inferior, dientes inferiores, alas de la nariz, barbilla y la boca.
Las ramas V1 y V2 son puramente sensitivas, mientras que V3 tiene fibras motoras que son
responsables de la inervacion de los musculos de la masticacion(7). Las fibras que integran
al nervio trigémino se clasifican en fibras nociceptivas (fibras Ad y C) y mecanorreceptores
de bajo umbral (MBU; fibras Aa 'y Ab).

Dentro de las fibras nociceptivas, las fibras C no estan mielinizadas, y tienen una velocidad
de conduccion lenta y didmetro pequeio, mientras que las fibras Ad estdn mielinizadas y
tienen una velocidad de conduccidon y didmetro intermedios. Ambas fibras pueden ser
activadas por estimulos dolorosos, ya sean mecanicos, térmicos o quimicos.

Las fibras prioceptivas Aa y Ab estdn mielinizadas, muestran una velocidad de conduccion
rapida y tienen un diametro mayor, estas responden a estimulos propioceptivos(8).

En el nervio trigémino, la proporcion de fibras no mielinizadas / mielinizadas es mucho
menor en comparacion con los nervios espinales (9). Los cuerpos celulares de las fibras Ad
y C se localizan en el GT, mientras que los cuerpos celulares de las fibras propioceptivas
(Aa) se localizan en el nucleo trigeminal mesencefalico. Estas, hacen conexiones con
neuronas de segundo orden en el CNSTTE.

La funcidn principal del ntcleo trigeminal es transportar la informacion térmica, el tacto y el
dolor desde el lado ipsilateral de la cara hacia el tdlamo contralateral a través del tracto
trigeminotalamico ventral(10). EIl CNSTTE se divide en el nucleo sensitivo principal y el
nicleo del tracto espinal; este ultimo compuesto por el subnucleo oral (SO), el subnucleo
interpolar (SI) y el subnucleus caudalis (SC). El subntcleo caudalis también ha sido
denominado asta dorsal medular, ya que tiene una estructura laminada y fibras C y Ad que
se proyectan hacia las laminas I, II, V y VI, en forma andloga a lo que ocurre en la asta dorsal
espinal(11-13). Este subnucleo recibe aferencias nociceptivas, junto a aferencias de otros
nervios craneales, como el nervio facial, glosofaringeo y vago. Mas alla de esta similitud
entre el CNSTTE vy el asta dorsal espinal, existen algunas diferencias, como la zona de
transicion SI/ SC, la cual estd involucrada en el procesamiento de los estimulos nociceptivos
de los tejidos faciales profundos, pero no en los estimulos nociceptivos que surgen de la
piel(14). Mas aun, un grupo de fibras nociceptivas activadas desde la region orofacial
también se puede observar dentro del SO(15). También es de destacar la presencia y ausencia
de un grupo de pequefias interneuronas (sustancia gelatinosa) dentro del SC y SO
respectivamente(15). Ademas de lo antedicho, se pueden establecer conexiones entre el SO
y SC mediante fibras intrinsecas del CNSTTE. Las eferencias desde estos nucleos (neuronas
de segundo orden) se pueden clasificar como nociceptivas especificas (NE), de amplio rango
dindmico (ARD) y MBU(16,17). Las neuronas NE se activan exclusivamente por estimulos
nocivos, mientras que las neuronas ARD, debido a su amplio rango de reconocimiento,
responden a estimulos inocuos y nocivos(18). Las neuronas de segundo orden redirigen la
informacion sensitiva a diferentes regiones del tdlamo, en donde esta se procesa. El tdlamo
envia proyecciones neuronales de tercer orden hacia la corteza somatosensitiva primaria y
secundaria y a la insula, regiones responsables de interpretar la informacion sensitiva en
términos de localizacion, intensidad y duracion. En suma, las eferencias taldmicas también
se dirigen hacia otras estructuras corticales y limbicas, las cuales son responsables del
procesamiento de los componentes cognitivos, afectivos y emocionales del dolor(10).

Por otro lado, la activacion de las estructuras mesencefilicas y bulbares puede modular el
procesamiento nociceptivo. La via descendente inhibitoria principal incluye estructuras como
la sustancia gris periacueductal (SGP) y el bulbo rostral ventromedial (BRV), la cual se
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proyecta hacia el CNSTTE, en donde las respuestas nociceptivas son moduladas(19). Existe
una creciente evidencia de las diferencias entre las proyecciones del BRV hacia el CNSTTE
y hacia la asta dorsal espinal. En pacientes con dolor trigeminal neuropdtico, se observo un
aumento de las conexiones entre el BRV y el SC, ademds de un aumento de la conectividad
a otras regiones del cerebro involucradas en las vias descendentes, como el cortex del cingulo
anterior (CCA)(20) . En suma, se ha demostrado que existe una conexion funcional entre el
SI/SC y la BRV, y que el resultado de una lesidon en estas areas es una atenuacion en la
hiperalgesia facial(21). También se observd que las vias corticotrigeminales pueden regular
la percepcion del dolor facial(22,23), existiendo proyecciones desde la corteza
somatosensitiva (SI y SII) hacia el SC que sinaptan con aferentes nociceptivos primarios
provenientes de la region facial, ejerciendo su efecto a través de mecanismos tanto
presinapticos como postsinapticos. Se ha reportado que la estimulacion de esta region cortical
puede producir analgesia a través de la inhibicion del SC(24).

Clasificacion

Basado en criterios especificos, objetivos y reproducibles, en el aiio 2005 Burchiel et al.
propusieron un esquema de clasificacion para la NT y los sindromes de dolor facial
relacionados el cual se encuentra muy difundido actualmente. Tal esquema de clasificacion
se basa en la informacion provista en el historial del paciente e incorpora siete criterios de
diagnostico, de la siguiente manera: Los tipos 1 y 2 (TN1 y TN2) se refieren a la NT
idiopéatica, a la cual cuando presenta un dolor espontdneo que es predominantemente
episodico se la clasifica como TN1(clasica o tipica) y cuando presenta un dolor constante se
la clasifica como TN2; tipo 3: Dolor neuropatico trigeminal resultado de una lesion no
intencional del nervio trigémino por traumatismo o cirugia; tipo 4: Dolor de la
desaferentacion del trigémino resultado de una lesion intencional del nervio por ablacion del
nervio periférico, gangliolisis o rizotomia en un intento de tratar NT u otro dolor facial
relacionado; tipo 5: NT sintomética asociada a esclerosis multiple; Tipo 6: NT post herpética;
tipo 7: Dolor facial atipico (secundario a un trastorno de dolor somatomorfo y requiere
pruebas psicologicas para la confirmacion del diagnostico)(25).

En el afio 2015, Cruccu et al. propusieron un sistema de clasificacion para la NT que adquirid

una gran aceptacion, dividiéndola en 3 categorias seglin su etiologia. La NT clasica requiere
de la demostracién de cambios morfoldgicos en la raiz del nervio trigémino causados por
compresion vascular. La NT secundaria es aquella ocasionada por una enfermedad
neuroldgica subyacente identificable. Finalmente, la NT de etiologia desconocida se clasifica
como idiopatica(26).
En este contexto, es importante mencionar que, en un metaanalisis, se encontrd contacto
neurovascular en 471 de 531 nervios sintomdticos (89%) y en 244 de 681 nervios
asintomaticos (36%), lo que indica una alta sensibilidad, pero poca especificidad. La
presencia de dislocacion o la atrofia del nervio elevaron la especificidad al 97%(27-29).

Diagndstico

La 3a edicion de la Clasificacion Internacional Cefaleas establece los siguientes criterios de
diagnostico para la NT:
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A. Al menos tres episodios de dolor facial unilateral que cumplen los criterios B y C.

B. Se localiza en una o més ramas de la division del nervio trigémino, sin irradiacién mas
alla de la distribucion del trigémino.

C. El dolor presenta al menos tres de las siguientes cuatro caracteristicas: 1. Ataques
paroxisticos recurrentes de entre una fraccion de segundo

hasta 2 minutos de duracion.

2. Intensidad severa.

3. Sensacion de descarga eléctrica, lancinante, punzante o dolor agudo. Se agrava con
estimulos inocuos en el lado facial afectado.

D. Sin déficits neuroldgicos clinicamente evidentes.

E. Sin mejor explicacion por otro diagndstico de la ICHD-III.

Notas

1. Algunos episodios podrian ser espontaneos o parecerlo, pero deben producirse al menos
tres precipitados de esta forma para poder cumplir este criterio.

2. La presencia de hipoestesia o hipoalgesia en la region del trigémino afectada siempre
sefiala un dafio axonal. Si alguna de ellas esta presente, existe una neuropatia del trigémino,
y sera necesaria una evaluacion médica exhaustiva que descarte los casos sintomaticos.
Algunos pacientes padecen hiperalgesia en la region dolorosa, lo que no necesariamente
deberia senalar un diagndstico de neuropatia del trigémino puesto que podria reflejar un
aumento en la atencion del paciente hacia el lado del dolor (30).

La resonancia magnética es necesaria para la evaluacion diagnostica de todos los pacientes
con sospecha de NT. En hasta el 15% de los pacientes, existe una lesion estructural
identificable (p. Ej., Tumor de angulo pontocerebeloso, placa desmielinizante). Ademas, la
resonancia magnética puede demostrar contacto neurovascular (CNV) y, en algunos casos,
puede demostrar una compresion o desplazamiento del nervio trigémino(4).

Fisiopatologia

La causa de la NT sigue siendo hipotética.

En los casos asociados con esclerosis multiple o infarto lacunar se postula como posible
mecanismo una desmielinizacion u otro dafio dentro del circuito trigeminal del tronco
encefalico(31), y en la NT idiopatica se ha observado una desmielinizacién de la zona de
entrada de la raiz del nervio trigémino, posiblemente debido a una compresion vascular(10).
Se han presentado numerosas hipotesis, pero aun falta evidencia concluyente(32) .

La Teoria de la ignicion sugiere que el dolor trigeminal se debe a estimulos tactiles leves que
se interpretan como dolor debido a la pérdida de aislamiento que da la vaina de mielina entre
las fibras nerviosas que transmiten el dolor y las fibras que transmiten la sesibilidad tactil(33).

Tratamiento farmacoldgico
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La naturaleza repentina e insoportable del dolor en NT tiene un efecto negativo en el bienestar
de las personas afectadas, lo que lleva a una angustia psicologica que a veces resulta en
intentos de suicidio(34).

El tratamiento farmacoldgico actualmente constituye el trtamiento de primer linea.

En las exacerbaciones agudas, puede ser necesario el tratamiento hospitalario para la
titulacion de farmacos antiepilépticos, rehidratacion e infusion intravenosa de fenitoina o
lidocaina.

Para el tratamiento a largo plazo, la carbamazepina (200-1200 mg / dia) u oxcarbazepina
(300-1800 mg / dia) siguen siendo los medicamentos mas efectivos, especialmente en las
primeras etapas de NT. Las preparaciones de liberacion lenta estan disponibles, pero no hay
estudios para compararlas con las formas convencionales. Sin embargo, si estos
medicamentos se vuelven ineficaces o dan como resultado una tolerabilidad deficiente,
entonces se deben considerar otros medicamentos. En base a evidencia de baja a muy baja
calidad, la lamotrigina, la gabapentina, la toxina botulinica tipo A, la pregabalina, el
baclofeno y la fenitoina pueden usarse como monoterapia o en combinaciéon con
carbamazepina u oxcarbazepina cuando los medicamentos de primera linea fallan debido a
su eficacia o tolerabilidad(35).

Actualmente, los pacientes y los médicos no tienen una forma confiable de comparar los
resultados en el tratamiento de la NT, especialmente entre tratamientos médicos o
quirurgicos. En los ensayos clinicos que evaluan de terapias farmacologicas se considera
exitoso a un tratamiento que reduce el dolor en un 50%, mientras que los estudios que
evaluan resultados quirirgicos consideran exitoso a un tratamiento quirurgico si reduce el
dolor en un 100%(36).

Tratamiento quirurgico

La cirugia se considera cuando el tratamiento farmacoldégico no logra controlar el dolor o
este genera efectos secundarios intolerables.

Los tratamientos quirargicos se dividen en dos categorias principales: ablativos (lesionan el
nervio) o no ablativos (descomprimen el nervio preservando la funcion nerviosa), dentro de
los primeros los mas utilizados son la rizotomia trigeminal por radiofrecuencia(RTRF) y la
radiocirugia(RC).

La descompresion microvascular(MVD) es la tnica técnica quirtrgica que interfiere en la
teorica fisiopatologia de la TN, conduciendo a menor incidencia de déficits sensitivos en
comparacion a las técnicas ablativas, ya que que no se pretende dafiar el nervio, aunque es el
método mas invasivo de todos y requiere, en promedio, una estancia hospitalaria aproximada
de cinco dias(31).

Esta técnica requiere una pequefia craniectomia retrosigmoidea que proporciona un pasillo
hacia el angulo pontocerebeloso (APC). Posteriormente se procede a la liberacion de liquido
cefalorraquideo del APC permite la relajacion cerebelosa, dandole al cirujano una vision sin
obstrucciones del nervio trigémino. Después de identificar claramente al nervio trigémino y
al sitio de compresion, la arteria compresora se diseca y libera del nervio, se moviliza y
generalmente se mantiene alejada del nervio con un injerto politetrafluoroetileno (Teflon)(4).
Si no se encuentra ningun vaso sanguineo que comprima el nervio, algunos neurocirujanos
seccionan parcialmente el nervio trigémino(37). Esto produce un buen alivio del dolor, pero
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se produce una pérdida sensitiva que reduce la satisfaccion del paciente(38). Dentro de las
complicaciones menores, la mas frecuente es la entumecimiento facial ( 5,5% - 13.9%). Otras
complicaciones menores comunes en la literatura incluyen disestesia facial (5.3-5.7%),
alteraciones auditivas menos(2.7%), mareos (1.8%) .Las complicaciones graves, como
paralisis de los nervios craneales, pérdida de la audicion, la fistula de liquido cefalorraquideo
y la infeccion presentan tasas cercanas al 3%. Aunque poco frecuente, presenta una
mortalidad de 0 a 0.4%(39). Los resultados de la DMV han demostrado ser superiores cuando
se realizan en hospitales con volumenes altos (mas de 20 ingresos por NT por afio) y por
cirujanos con mas de 29 casos por afio(40). La potencial morbimortalidad de la DMV hace
atractiva la eleccion de técnicas ablativas, especialmente para los ancianos y pacientes con
alto riesgo quirtirgico, que componen una cantidad considerable de la poblacién con NT (41).
La RTRF es una opcioén atractiva. Este procedimiento consiste en insertar percutdneamente
una aguja en el ganglio de Gasser a través del agujero oval bajo anestesia general o sedacion,
posteriormente se despierta al paciente para que pueda informar sobre la ubicacion del area
estimulada mediante un generadores de estimulos de radiofrecuencia y posteriormente
generar la lesion final bajo anestesia general(42). Dentro de las complicaciones descriptas
para este procedimientos podemos citar: debilidad masticatoria, deficits de nerivios
craneales, meningitis, disestesia, anestesia dolorosa, anestesia corneal, keratitis(41), hay que
destacar que la hipoestesia facial se asocia a mejores resultados del procedimiento(42).

La RC surge como la técnica menos invasiva con resultados notables, lo que hace que esta
modalidad sea extremadamente atractiva para los pacientes, incluso aquellos aptos para
DMV (43). En la actualidad se utilizan diferentes modalidades de r RC dentro de las cuales
se destacan el Gamma Knife(44), los aceleradores lineales(45) y cyberknife(46) . Mediante
esta tecnica, la zona de entrada de la raiz del nervio dorsal es irradiada con una dosis tinica
de 85 Gy (60-90 Gy)(47). Se reportan periodos de latencia de hasta 3 meses para mejorar el
dolor observandose un alivio inmediato del dolor dentro de las 48 horas posteriores a la RC
en un 19.84% de los pacientes(48), alcanzandose una meseta a los 6 meses(49). Dentro de
las complicaciones asiciadas a este metodo terapeutico se mencionan parestesias faciales,
lesiones por radiacion en el tronco encefalico y anestesia dolorosa(4).

Respecto a las complicaciones de estos procedimientos hay que destacar que solo la MVD
estd asociada con mortalidad, aunque anecdoticamente la RTRF en el pasado ha resultado
en la muerte del paciente. La distribucion de complicaciones refleja la naturaleza de la
operacion. El pequefio nimero de complicaciones asociadas con RS es notable. La mayoria
de las complicaciones informadas son transitorias y los efectos adversos graves y
permanentes son poco frecuentes. También se debe enfatizar que la hipoestesia facial después
de los tratamientos neuroablativos tiende a asociarse con una mejor respuesta a largo
plazo(35).
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MARCO REFERENCIAL

En la revision sistematica sobre NT realizada por Bendtsen et al. en 2019, no se
identificaron ensayos clinicos aleatorizados que comparen la DMV con los tratamientos
neuroablativos(35). En base en evidencia de baja o muy baja calidad, proveniente de estudios
que comparan la DMV con la RS o de estudios que evaluan un tnico procedimiento, reportan
que el porcentage de pacienes libre de dolor a un afio ha sido del 68—-84% para la DMV y
del 58-71% para la RC, a dos afios ha sido del 68—88% para la DMV y del 50-71% para la
RC y a cinco afios ha sido del 61-80% para la DMV y del 33-56% para la RC. Tambien en
base en evidencia de baja calidad, proveniente de un estudio que compara la DMV con la
RTRF, reportan que el porcentage de pacienes libres de dolor a tres anos fue mayor en los
pacientes tratados mediaste DMV que en los tratados mediante RTRF(50). Recomiendan
finalemente a que se prefiera DMV a la RS en pacientes con TN clasica que estén dispuestos
y puedan someterse a una cirugia de fosa posterior, sin hacer ninguna recomendacion
respecto a la eleccion entre los procedimientos ablativos o en la eleccion entre
procedimientos ablativos o no ablativos en pacientes con NT idiopatica sin compresion
neurovascular significativa. En este texto se destaca la necesidad de futuras investigaciones
que utilizen metodos de medicion mas estandarizados que incluyan calidad de vida, para
poder realizar una comparacion mas confiable de los diferentes estudios. Ademas enfatiza la
necesidad de estudios prospectivos que evaluen los resultados quirurgicos, utilizando
evaluadores independientes y que comparen los diferentes procedimientos quirurgicos
(35,51), inclutendose a los estudios de cohorte como una herramienta valiosa(52,53). Segin
describe la revision de Lopez et al. ,los pacientes tratados mediante RTRF presentaron un
porcentaje libre de dolor luego de un Unico procedimiento del 70-90% al afio, de 58-64% a
los 3 afios y 51-53% a los 5 afos (41,54,55).

La dificultad para definir cudl es el tratamiento mas exitoso para NT se relaciona con el
hecho de que no hay medias de resultados claramente definidas; por lo tanto, la comparacion
entre tratamientos se hace compleja.

Con el objetivo de sintetizar los resultados y las medidas de resultados que se han publicado
hasta la fecha, y destacar la variabilidad en su uso, Venda Nova et al. realizaron una revision
sistematica en el afio 2020(56).

Con la excepcion de 8 articulos de los 467 revisados, todos los estudios utilizaron el dolor
como un medida de resultados. Los eventos adversos se describieron en 386 articulos; sin
embargo, el impacto del tratamiento en el funcionamiento fisico y emocional fue
significativamente menos evaluado (en 46 y 17 estudios respectivamente). De los 334
estudios quirrgicos que describieron complicaciones, solo 62 mencionaron las tasas de
mortalidad. El alivio del dolor se utilizé como una medida de resultado en la mayoria de los
estudios (314 articulos). Se utilizaron diez escalas diferentes para el alivio del dolor y 78 de
314 (25%) estudios no utilizaron una medida de resultado. La Escala de intensidad del dolor
del Instituto de Neurologia Barrow (BNI) fue la medida de alivio del dolor mas utilizada (en
131 de los estudios,42%), pero es importante remarcar que esta no ha sido sometido a pruebas
psicométricas y es no estad claro como debe administrarse(57). La intensidad del dolor se us6
como una medida de resultado del tratamiento en 193 de los 459 estudios que describen el
dolor como un medida de resultado. Se utilizaron 9 escalas diferentes para la intensidad del
dolor y 8 estudios no utilizaron ninguna(56). La escala ENV se utilizo en 27 de los estudios
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que evaluaban la intensidad del dolor y en ninguno de estos se comparaban los resultados de
la DMV, RS y la RTRF entre si. El instrumento mas utilizado para evaluar el impacto en la
calidad de vida fue la encuesta SF 36 (n=14). Ademas, solo 35 estudios (7%) informaron
sobre la satisfaccion de los pacientes con el tratamiento, 9 de estos utilizaron la Impresion
global del cambio del paciente (PGIC) para calificar el cambio con el tratamiento. En el grupo
de estudios quirtrgicos, se recogieron efectos secundarios y eventos adversos en 334 (84%).
La mayoria de los estudios limitaron sus informes a la descripcion pasiva de los efectos
secundarios(56).

Debido a que la variabilidad en las medidas de resultado entre los ensayos clinicos dificulta
las comparaciones en cuanto a la eficacia y la efectividad de los tratamientos, la Asociacion
Internacional para el Estudio del Dolor (IASP) ha sugerido una variedad de medidas que
deberian usarse en los ensayos clinicos que evaluen a pacientes con dolor crénico (las
recomendaciones IMMPACT), proponiendo que 6 dominios de resultados centrales que
deben considerarse al disefiar ensayos clinicos de dolor crénico. Estos incluyen: [1] dolor;
[2] funcionamiento fisico; [3] funcionamiento emocional; [4] calificaciones de los
participantes de mejoria y satisfaccion con el tratamiento; [5] sintomas y eventos adversos;
y [6] disposicion de los participantes (58).

El uso de un conjunto de medidas de resultado estdndarizadas para realizar ensayos clinicos
que evaluen dolor crénico facilitaria el proceso de desarrollo de protocolos de investigacion,
fomentaria la puesta en marcha de proyectos multicéntricos en los que todos los centros
participantes acuerden incluir estas medidas y proporcionaria una base para comparar
diferentes tratamientos, particularmente a través de revisiones sistematicas(59). Para medir
la intensidad del dolor , el consenso IMMPACT recomienda la ENV como medida de
resultado. Para facilitar la coherencia entre los estudios, los autores recomiendan que el
formato especifico de esta calificacion incluya la presentacion de los numeros del 0 al 10,
con 0 que significa "Sin dolor" y "10" que significa "Dolor tan malo como puedas
imaginar(58). La encuesta de salud SF-36 es la medida més utilizada de calidad de vida y se
encuentra validada para la poblacion mexicana(60). Se recomienda el uso de esta escala como
una medida del funcionamiento fisico debido a la gran cantidad de datos disponibles que
permiten comparaciones entre diferentes trastornos y tratamientos(58). Las calificaciones
globales de mejora y satisfaccion en un ensayo clinico brindan una oportunidad para que los
participantes incluyan todos los componentes de su experiencia: alivio del dolor, mejora en
el funcionamiento fisico y emocional, efectos secundarios, conveniencia, en una medida
general de su percepcion de las ventajas. y desventajas del tratamiento que recibieron(58). El
consenso IMMPACT-II recomienda la escala Impresion global de cambio del paciente
(PGIC; Guy, 1976) para su uso en ensayos clinicos de dolor cronico como una medida de
resultado central de la mejora global con el tratamiento. Esta medida es una calificacion por
parte de los participantes de su mejora con el tratamiento en una escala de 7 puntos que varia
de "muy mejorado" a "mucho peor" con "ningin cambio" como punto medio(58). La
evaluacion, analisis e informe de eventos adversos es un componente esencial de todos los
ensayos clinicos. los autores recomiendan que, como minimo, se realice la captura pasiva de
eventos informados espontaneamente(61).
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La NT tiene un gran impacto en la calidad de vida de los pacientes.

Bajo nivel de evidencia respecto a la efectividad a largo plazo de los procedimientos
neuroquirurgicos.

No hay estudios que comparen estas 3 técnicas de manera directa.

No hay estudios realizados por un investigador independiente.

La informacion obtenida hasta la fecha es dificil de comparar ya que se han utilizado
multiples escalas de medicion de resultados.

No se disponen de estudios analiticos prospectivos y /o ambispectivos a largo plazo
que sigan las recomendaciones IMMPACT.

JUSTIFICACION

El hecho de comparar en forma directa las 3 técnicas quirdrgicas de mayor uso en el
tratamiento de la NT podria permitirnos demostrar cual ofrece mejores resultados a
largo plazo en cuanto a control del dolor, calidad de vida y satisfaccion del paciente
y de esta manera podremos ofrecer a los pacientes la técnica que nos brinde mejores
resultados, asi como establecer algoritmos de manejo de pacientes con NT mas
adecuados.

Los datos son recolectados y analizados por un investigador independiente y cada una
de las técnicas quirurgicas mencionadas son realizadas por diferentes cirujanos, por
lo que los resultados tendrian una mayor validez externa.

La ultima revision sistematica del 2019 se desataca la necesidad de futuras
investigaciones que utilicen métodos de investigacion mds estandarizados que
incluyan calidad de vida, para poder realizar una comparacién mas confiable de los
diferentes estudios.

Se ha sugerido en la bibliografia que no todos los estudios de calidad necesitan ser
ensayos clinicos randomizados y controlados, existiendo disefios alternativos que nos
pueden dar informacion de alta calidad(62).
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OBJETIVOS

OBJETIVO GENERAL

e Comparar el control a del dolor largo plazo obtenido mediante la DMV, RC o
RTRF en pacientes con neuralgia del trigémino clésica o idiopatica.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

e Comparar los valores en la escala ENV obtenidos en el periodo postoperatorio
inicial, a los 6 meses, 1, 2, 3, 4 y 5 afios, en pacientes con NT clasica o idiopatica
tratada mediante DMV, RC o RTRF.

e Comparar los valores en la escala PGIC y en cada una de las escalas que componen
el cuestionario SF36 obtenidos a los 6 meses, 1, 2, 3, 4 y 5 afios de postoperatorio,
en pacientes con NT clasica o idiopatica tratada mediante DMV, RC o RTRF.

e Correlacionar los valores de PGIC con los valores en la escala ENV.

e Comparar los valores en la escala BNI obtenidos en el periodo postoperatorio
inicial, a los 6 meses, 1, 2, 3, 4 y 5 afios, en pacientes con NT clasica o idiopatica
tratada mediante DMV, RC o RTRF.

PREGUNTA DE INVESTIGACION

(Cual es la magnitud de la diferencia en los valores obtenidos a largo plazo en la escala
ENYV en pacientes con diagndstico de NT clasica o idiopatica tratados mediante RC, DMV
o RTRF?

HIPOTESIS

SI los pacientes con diagnostico NT clésica o idiopatica tratados mediante DMV presentan
un mayor control del dolor a largo plazo que aquellos tratados mediante RC o RTRF
ENTONCES los pacientes con diagndstico de NT clasica o idiopatica evaluados a los 6
meses, 1,2, 3,4y 5 afios postintervencion tratados mediante DMV tendrén 2 puntos menos
en la escala ENV menores que aquellos tratados mediante RC o RTRF.
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MATERIAL Y METODOS

TIPO Y DISENO DEL ESTUDIO

Estudio experimental, prospectivo, ambilectivo, controlado, autocontrolado, con asignacion
directa y con controles de grupos.

POBLACION Y MUESTRA

Pacientes con diagndstico de NT clasica o idiopatica tratados mediante RTRF o DMV en el
Hospital General de México “Dr. Eduardo Liceaga”; o mediante RC en el Instituto
Nacional de Neurologia y Neurocirugia “Dr. Manuel Velasco Sudrez” en el periodo
comprendido entre el 01/02/2016 y el 30/04/2021.

CALCULO DEL TAMANO DE LA MUESTRA

Consideraciones de datos para la prueba de Kruskal-Wallis

El tamafio de la muestra para cada grupo debe ser de al menos cinco observaciones. Si una
muestra tiene menos de cinco observaciones, el valor p puede ser inexacto.
El tamafio de la muestra debe ser inferior a 15 o 20 observaciones por grupo (63).

Consideraciones de datos para el coeficiente de correlacion de Spearman/ Kendall

Se requiere un tamano de muestra de 27 (9 observaciones por grupo) de acuerdo con la
formula de Coeficiente de correlacion mediante transformacion z(64,65):

z, tz, ’
N= +3
C(r)
Donde:

a :Nivel de significancia (prueba de dos caras)= 0.05.

1-B: Poder de la prueba= 0.2
r: Correlacion de la muestra= 0. 822 (66).
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N:Tamaiio de muestra necesario= 9.

CRITERIOS DE INCLUSION

N —

Noawne

Pacientes mayores de 18 afios.

Pacientes con diagnostico de neuralgia del trigémino clasica o idiopatica refractaria
a tratamiento farmacoldgico.

Pacientes en quienes su neuralgia del trigémino haya sido tratada o ser4 tratada
mediante rizotomia por radiofrecuencia o descompresion microvascular en el
Hospital General de México “Dr. Eduardo Liceaga” o mediante radiocirugia en el
Instituto Nacional de Neurologia y Neurocirugia “Dr. Manuel Velasco Suarez”; en
el periodo comprendido entre el 01/02/2016 y el 30.4.2021.

Pacientes que hablen castellano.

Pacientes que den su consentimiento informado.

Paciente que acepten ser evaluados en forma presencial o telefonica.

Ambos sexos.

CRITERIOS DE EXCLUSION

wooh=

N

Pacientes con incapacidad de responder los cuestionarios.

Pacientes con patologia psiquiatrica, exceptuando trastornos de ansiedad y
depresion.

Pacientes reintervenidos quirurgicamente para tratar su NT.

Pacientes que estén o hayan estado embarazadas al momento de la cirugia o en
alguna de las evaluaciones.

Pacientes con otras causas de dolor crénico.

Pacientes con expediente clinico incompleto.

CRITERIOS DE ELIMINACION

1.
2.

Pacientes que deseen salir del estudio.
Pacientes que no concurran a los controles o aquellos con los que no se logre
obtener una comunicacion telefonica.
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VARIABLES

Variable

independiente

Definicion conceptual

Unidad de
medicion

Tipo de variable

Codificacion

Edad

Género

Comorbilidades
preoperatorias

Variable
independiente

Tiempo transcurrido desde el nacimento

hasta la fecha actual

Conceptos

sociales de

Anos

las funciones, Hombre , Mujer

comportamientos, actividades y atributos
que cada sociedad considera apropiados
para los hombres y las mujeres.

Patologias que determinen una alteracion

en la calidad de vida.

Definicion conceptual

Presencia ,
ausencia,

Unidad de
medicién

Cuantitativa
discreta

Cualitativa nominal

dicotémica

Cualitativa nominal

Tipo de
variable

Afos

0: Hombre
I: Mujer

0: Ausencia
|: Presencia

Codificacion

Método quirirgico

Tiempo de postoperado

Complicaciones

Mortalidad asociada al

Procedimiento utilizado para tratar NT

Tiempo transcurrido de la realizacién de procedimiento Meses

quirdrgico

Efectos

adversos

relacionados a la

reportados por el paciente de forma pasiva

Muertes
tratamiento .

procedimiento

dentro de los

30 dias seguidos

DMV, RC, RTRF

cirugia, Presencia,ausencia

al Presencia , ausencia

Cualitativa nomnal

Cuantitativa discreta

Cualitativa nominal

Cualitativa nominal

0: DMV
I:RC
2:RTRF

Meses

0:Ausencia
|: Presencia

0:Ausencia
|: Presencia

Variable Definicion conceptual | Unidad de Tipo de variable | Codificacion
dependlente medicion

PGIC

SF36

BNI

Escala de medicién de dolor

Escala de satisfaccion del
paciente

Cuestionario que evalua la
calidad de vida

Escala para medir aliivio del
dolor postoperatorio

Nimerica Cualitativa oridnal

Grado de satisfaccion Cualitativa ordinal

Numerica Cualitativa ordinal

Grado de dolor Cualitativa ordinal
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0:0;1:1;2:2;
3:3;4:4;5:5;
6:6;7:7;88;
9:9; 10:10

0:1;1:2;
2:3;3:4
4:5;5:6
6:7

Puntaje 0-100

0:1
1:1l
2:llla
3.1lIb
4.1V
5.V

Kruskal-Wallis ;
Test de Dunn,
correlacion

de Spearman

Kruskal-Wallis ;
Test de Dunn,
correlacion

de Spearman

Kruskal-Wallis ;
Test de Dunn

Kruskal-Wallis ;
Test de Dunn



PROCEDIMIENTO

A los pacientes en quienes su neuralgia del trigémino haya sido tratada por primera vez
mediante rizotomia por radiofrecuencia o descompresion microvascular en el Hospital
General de México “Dr. Eduardo Liceaga” o mediante radiocirugia en el Instituto Nacional
de Neurologia y Neurocirugia “Dr. Manuel Velasco Suarez”; en el periodo comprendido
entre el 01/02/2016 y el 30/04/2021, se les invitd en forma telefonica, a participar en el
protocolo actual, explicandoseles en forma detallada las caracteristicas del protocolo (Fig.1.)
y se solicito el consentimiento informado (ver anexo). La recoleccion de los datos fue llevada
a cabo en el periodo comprendido entre el 01/02/21 y el 31/10/21 por un investigador
independiente. Se realiz6 una recoleccion de datos en 8 momentos de evaluacion, una basal
preoperatoria (en el periodo comprendido entre el dia del procedimiento a 15 dias previos al
mismo), una postoperatoria inicial (en el periodo comprendido entre el dia del procedimiento
a 15 dias posteriores al mismo) a los 6 meses, 1,2,3,4,5 afios postoperatorios. Se obtuvo
informacion a través de una entrevista telefénica para aquellos pacientes que alcanzaron
alguno/s de los momentos de evaluacion dentro del periodo de recoleccion de datos. Aquellos
datos correspondientes a momentos de evaluacion del paciente ocurridos previo al 01/02/21
fueron obtenidos de los expedientes clinicos.

A través de la entrevista al paciente se obtuvieron los valores actuales en las escalas ENV,
PGIC, BNI y SF36 (ver anexo), mientras que a través de la revision de expedientes obtuvimos
los valores en la escala ENV y BNI, ya que las otras escalas regularmente no figuran en los
expedientes.

Teniendo en cuenta de que no siempre es factible realizar una entrevista presencial en algunos
pacientes, ya sea por distancia o imposibilidad de estos; y también atendiendo al riesgo que
significa citar a pacientes a control en el contexto de la pandemia actual, a todos los
participantes se les leyo y posteriormente se les solicitd su consentimiento informado de
manera telefonica.
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Fig.1. Esquema del procedimiento efectuado en el protocolo de investigacion

Intervencion quirdrgica

Descompresion microvascular

La técnica utilizada para realizar la DMV fue la siguiente(Fig.2.): se realiz6 una incision
vertical, 1 cm medial al borde posterior de la ranura digéastrica. Luego de una diseccion
subperidstica, una craniectomia de aproximadamente 3 cm de didmetro, exponiendo los
margenes de los senos transverso y sigmoideo. Se realizo posteriormente una apertura dural
de forma curva, siguiendo el borde interno del seno lateral.

Después de colocado el microscopio, se accedio a la region del nervio trigémino reclinando
el cerebelo en el borde entre su superficie tentorial y petrosa. Una vez visualizado, el nervio
fue expuesto en todo su recorrido cisternal, con especial interés en la zona de entrada (a nivel
de la protuberancia). Una vez encontrado el conflicto vascular, se colocé teflon separando el
vaso del nervio. Finalmente, la duramadre fue cerrada en forma hermética. se realizd un cierre
por planos (39,40).
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Fig.2. Técnica quirtrgica empleada enla DMV. a. posicionamiento y exposicion de region
retromastoidea. b. anatomia de angulo pontocerebeloso. c. separacion del vaso compresor y
el del V mediante injerto de teflon.

Rizotomia trigeminal por radiofrecuencia

La técnica utilizada para realizar la RF fue la siguiente (Fig.3.): Bajo guia fluoroscopica se
insertd percutaneamente una aguja en el ganglio de Gasser a través del agujero oval bajo
anestesia general o sedacion, posteriormente se despierto al paciente para realizar un mapeo
dermatomico y posteriormente se realizé una lesion final bajo anestesia general (42)a 80°
centigrados durante 60 segundos(42,67) mediante un generador de radiofrecuencia.

=loramen ovale

Fig.3. Esquematizacion de la técnica quirirgica empleada en la RTRF. a. insercion
percutanea de canula. B. distribucion de fibras sensitivas en el ganglio de Gasser. c. Guia
fluoroscopica para identificar el foramen oval.
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Radiocirugia

La técnica utilizada para realizar los procedimientos de RC fue la siguiente: Previa
realizacion de resonancia magnética obteniendo imagenes ponderadas en T2 de alta
resolucién o imagenes en secuencia FIESTA, se colocdé marco esterotictico Brainlab y
posteriormente se obtuvo una tomografia en condiciones estereotacticas, realizandose
posteriormente la fusion de imagenes, planificacion y aprobacion del tratamiento. Mediante
un acelerador lineal (Fig.4) modelo TrueBeam STx marca Varian/BrainLab, la zona de
entrada de la raiz del nervio fue irradiada con una dosis unica de 85 Gy. Posteriormente se
retird el marco estereotactico y dandose por finalizado el tratamiento.

Fig.4 Acelerador lineal utilizado en nuestros pacientes
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CRONOGRAMA

Fecha de
inico
(mes/aiio)

2020 I 2 3 4 5 6 7 8 9 10 1II 12
Ene Mar May Jul ago Sept Nov Ene feb Mar May jun Jul ago Sept Nov dic
Feb Abr Jun Oct dic Abr Oct

Inclusion de
pacientes

Realizacion de
procecimientos
Recoleccion de
datos

Presentacion de

resultados

Elaboracion de
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ANALISIS ESTADISTICO

Respecto a la estadistica descriptiva se realizd a base de medias, numero total y
porcentajes para las escalas y los parametros de interés. informando la dispersion
mediante desviacion standard.

Con respecto al uso de la estadistica inferencial se utilizo:

- Para evaluar la distribucion de cada varible en los grupos terapeuticos se utilizd
prueba de chi cuadrado, anova y Kruskall- Wallis, segun se trate de variables
categoricas, continuas u ordinales respectivamente.

-Nivel de significancia alfa de 0.05 y beta de 0.2

- Prueba de Kruskal-Wallis y - Test de Dunn post hoc para valores no paramétricos
de las escalas ENV, BNI, SF36, PGIC, respondiendo la primer escala al objetivo
principal y las tres ultimas a los objetivos secundarios.

- Para la correlacion entre variables no parametricas (ENV y PGIC) se calcul6 el
coeficiente de correlacion de Spearman.
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ASPECTOS BIOETICOS

®  Teniendo en cuenta de que no siempre es factible realizar una entrevista presencial
en algunos pacientes, ya sea por distancia o imposibilidad de estos; también
atendiendo al riesgo que significa citar a pacientes a control en el contexto de la
pandemia actual, y considerando que ningln paciente ha sido intervenido luego de
iniciado el protocolo de estudio, a quienes se les intervino antes del inicio del
protocolo, se les leyd y posteriormente se les solicitd su consentimiento informado
de manera telefonica.

®m  Fl estudio garantiza todos los aspectos bioéticos inherentes a los estudios de
investigacion clinica como lo son confidencialidad de la informacion obtenida,
principio de autonomia de los sujetos participantes, principio de beneficencia y
consentimiento informado, sin tener conflicto de intereses y permitiendo el acceso
a documentos fuente en caso de ser solicitado por autoridades normativas.

= Deacuerdo con el articulo del reglamento de la Ley General de Salud en Materia
de Investigacion para la Salud, el estudio se considera de investigacion clinica sin
riesgo ya que todos los pacientes fueron intervenidos antes del inicio de este,
tratandose, de cuestionarios y revision de expedientes clinicos. Asi mismo el disefio
del estudio se apega a las pautas establecidas en la Declaracion de Helsinki 2013.

®  Este estudio cuenta con la aprobacion de los comités de investigacion, bioética y
bioseguridad del Hospital General de México “Dr. Eduardo Liceaga” y del Instituto
Nacional de Neurologia y Neurocirugia “Dr. Manuel Velasco Suarez” (Ver anexo).

RELEVANCIA'Y EXPECTATIVAS

Dentro de los frutos que esperamos obtener estudio se encuentra, en primer lugar, generar
nuevo conocimiento para evaluar con rigor metodologico los efectos y la utilidad de la RTRF,
la DMV y la RC en el tratamiento de la NT. De esta manera esperamos proponer la técnica
neuroquirurgica que ofrezca mejores resultados a largo plazo en cuanto a control del dolor,
calidad de vida y satisfaccion del paciente con NT. Por otra parte, esperamos generar material
de publicacion en revistas cientificas y de divulgacion.

RECURSOS DISPONIBLES

= Recursos humanos altamente especializados:

1. Neurocirujano funcional con entrenamiento, habilidades y experiencia en el manejo
de pacientes con neuralgia del trigémino. quien sera encargado de dirigir al equipo
quirurgico durante la cirugia y seleccionar los pacientes quirurgicos en su consulta.

2. Radioneurocirujano: con entrenamiento, habilidades y experiencia en el manejo de
radioquirtirgico de pacientes con neuralgia del trigémino. quien serd encargado de
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dirigir al equipo tratante durante la radiocirugia y seleccionar los pacientes
radioquirtirgicos en su consulta.

3. Medico Anestesidlogo especialista en Algologia: con entrenamiento, habilidades y
experiencia en el manejo de quirirgico percutaneo de pacientes con neuralgia del
trigémino. quien sera encargado de dirigir al equipo tratante durante la RTRF y
seleccionar los pacientes candidatos a RTRF en su consulta.

4. Investigador Independiente: Médico neurocirujano con Alta especialidad en

neurocirugia funcional, estereotaxia y radiocirugia: redaccion del protocolo,

incorporacion de pacientes y recoleccion de datos, asi como seguimiento y analisis
de datos.

Recursos financieros: Recursos existentes en ambos hospitales.

Recursos materiales:

Equipo de radiofrecuencia.

Microscopio quirtrgico.

Acelerador lineal.

Consultorios de Neurocirugia y de radioneurocirugia, donde se realizaran las

entrevistas.

5. Expedientes clinicos

SIS

RESULTADOS

Datos demograficos y caracteristicas clinicas

Siguiendo la lista guia de estudios de intervencion no aleatorizados TREND(68), se revisaron
los expedientes de 84 pacientes intervenidos entre el 01/02/2016 y el 30/04/2021 para tratar
su NT, 56 mediante DMV, 18 mediante RF y 10 mediante RC. De estos se excluyeron 32
pacientes, de los cuales 7 no cumplieron los criterios de inclusion, a 23 no se los pudo
localizar y 2 fueron excluidos por otras causas.

Dentro del estudio se incluyeron un total de 52 sujetos, 33 tratados mediante DMV, 10
mediante RF y 6 mediante RC (Fig.5), con una edad media de 54.7+12.88 afos en el grupo
de DMV, de 61.6+11.22 afos en el grupo de RF y de 62.56£15.71 afios en el grupo de RC,
no siendo esta diferencia entre grupos significativa (p= 0.158). Se incluyeron 39 (75%)
mujeres (25 en el grupo de DMV, 7 en el de RF, 7 en el de RC), 13 (25%) hombres (8 en el
grupo de DMV, 3 en el de RF, 2 en el de RC) sin diferencias significativas en la distribucion
técnicas quirdrgicas entre ambos grupos (p=0.914). Respecto a la duracion preoperatoria de
los sintomas, los grupos de DMV, RF y RC presentaron una mediana/rango de 96/258,
126/264, 36/228 meses respectivamente, encontrandose una diferencia significativa entre
estas (p=0.031), y en el andlisis post-hoc entre la RF y la RC (p=0.028). De acuerdo con la
clasificacion de Burchiel, 30 (57.7%) pacientes fueron clasificados como TN1 (17 en el grupo
de DMV, 8 en el de RF, 5 en el de RC), y 22 (42.3%) como TN2 (16 en el grupo de DMV, 2
en el de RF, 4 en el de RC), sin encontrarse diferencias significativas en la distribucion de
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los diferentes procedimientos entre ambos grupos (p=0.276). Tomando en consideracion la
lateralidad, en 35 (67.3%) pacientes el lado derecho fue el afectado (23 en el grupo de DMV,
6 en el de RF, 6 en el de RC) mientras que en 17 (32.7%) fue el lado izquierdo (10 en el
grupo de DMV, 4 en el de RF, 3 en el de RC), sin diferencias significativas en la distribucion
de los diferentes procedimientos entre ambos grupos (p=0.848). Tampoco hubo diferencias
significativas en la distribucion de las ramas afectadas en los diferentes grupos de tratamiento
(p=0.509). La media de seguimiento en meses fue de 41.37 meses sin una diferencia
significativa entre los diferentes grupos terapéuticos (p= 0.146) (cuadro 1).

Evaluados como candidatos (n=84)
; * DMV (n= 56)
Reclutamiento « RF (n= 18)
* RC (n= 10) Excluidos (n=32)
* No cumplen criterios
de inclusion (n=7)
* No localizables (n=23)
No Aleatorizados (n=52) ‘ * Otras razones (n=2)
|
Asignacion * Asignados a grupo intervenido mediante DMV (n=33)

* Asignados a grupo intervenido mediante RF (n=10)
* Asignados a grupo intervenido mediante RC (n=9)

Seguimiento Perdidos en el seguimiento (n=0) ‘

Anilisis Analizados (n=52)
Excluidos del analisis (n=0)

Fig.5. Diagrama de Flujo siguiendo las recomendaciones TREND.
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Cuadro 1

Datos demograficos y caracteristicas clinicas de los pacientes

Vanable DMV RE RC valorde p
No. de pacientes 33 10 9

Edad media en afios + DE 54.7 £ 12.884 61.6+11.227 62.56 + 15.717 0.158
Género Femenino/masculino® 25(75.8)8(24.2) T(70V3(30) T(T7.8N2(22.2) 0914
Duracion preoperatoria de los 96 126 36 0.031

sintomas - media en meses

Clasificacion de Burchiel TN1/TN2* 17(S1.5)16(48.5)  B(80)2(20) 5(55.6)4(44.4) 0276
Lateralidad* 23{69.7WI0(30.3)  6(60V4(40) 6(673NI32.T) 0.848
Rama afectada® 0.509
Vi 1{3) 0(0) 0(0)

V2 I{3) 1(10) 2(22.2)

Vi 412.1) 3(30) 2(22.2)

VisV2 412.1) 0(0) 0(0)

V2I+Vi 2(K60.6) 6(60) 4(44.4)

Vi+Vi 0(0) 0(0) 0(0)

VI+V2+V3 9. 0(0) 1(11.1)

Seguimiento en meses media + DE 426541224 4391 + 1432 3386+ 11.28 0.146

. Los valores se expresan como ndmero (%) de pacientes 2 menos gae se indique Jo coatrario

Intensidad del dolor

Se evaluaron las diferencias en intensidad del dolor entre los 3 grupos de tratamiento
utilizando la ENV (cuadro 2), sin encontrarse una diferencia significativa en la prueba de
Kruskall-Wallis en el periodo preoperatorio (p=0.422), ni tampoco a los 4 (p=0.106) y 5
(p=0.157) afios de postoperatorio, sin embargo, se hallaron diferencias significativas en el
periodo postoperatorio inicial (p<0.001, épsilon al cuadrado=0.375) y a los 6 meses
(p=0.022, épsilon al cuadrado=0.155), 1 (p<0.001, épsilon al cuadrado=0.345), 2 (p=0.002,
épsilon al cuadrado=0.283) y 3 (p=0.004, épsilon al cuadrado=0.307) afios postoperatorios.
Sobre estos resultados significativos se realizé una comparacion post-hoc por pares con la
prueba de Dunn y los valores de significacion fueron ajustados mediante correccion de
Bonferroni. De esta manera a en el periodo postoperatorio inicial se encontraron diferencias
significativas entre DMV y RC (p=0.001) y DMV y RF (p=0.009); a los seis meses hubo
diferencias significativas entre DMV y RC (p= 0.039); al afio entre DMV y RC (p= 0.001),
y entre DMV y RF (p=0.016); a los dos anos entre DMV y RF (p=0.004) y a los tres afios
entre DMV y RC (p= 0.008). Los valores de las medianas/rangos obtenidos en los grupos de
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DMV, RF y RC fueron respectivamente de 0/7,2/10 y 5/10 en el postoperatorio inicial; de
0/10, 3/10 y 5/9 de a los 6 meses, de 0/10, 5/9 y 7/10 al afio, de 1/9, 8/7 y 7/10 a los 2 afios y
de 3/9, 5.5/8 y 6.5/4 a los 3 afios.

Cuadro 2

Intensidad del dolor en el tiempo

Técnica quirargica Preoperatorio  Postoperatorio® 6 meses 1 ano 2 anos 3 anos 4 anos 5 afos

DMV* 10/6 0/7 0/10 0/10 1/9 3/9 0/5 0/5

RF* 10/4 2/10 3/10 5/9 8/7 5.5/8 3/7

RC* 9/3 5/10 5/9 7/10 7/10 6.5/4 5/5

Valor de p* 0.422 <0.001 0.022 <0.001 0.002 0.004 0.106  0.157

Comparaciones por pares} - DMV/RC 0.001 DMV/RC 0.039 DMV/RC 0.001 DMV/RF 0.004 DMV/RC 0.008 - -
DMV/RF 0.009 DMV/RF 0.016

* Los valores en la ENV expresados como mediana / rango.

1 El valor de p se basa en la prueba de Kruskal-Wallis.

{ Resultados significativos obtenidos de la i6n por pares post-hoc con la prueba de Dunn y valores de significacion ajustados mediante correccion de

Bonferroni.

§ valor obtenido en los primeros 15 dias de postoperatorio.

Asimismo, se observo un mayor porcentaje de pacientes libres de dolor (ENV con un valor
menor a 1) en el grupo de los pacientes tratados mediante DMV, con diferencias
significativas en el postoperatorio inicial, a los 6 meses y a los 1 y 2 afios (cuadro 3). Se
realiz6 un analisis de regresion de Cox univariado entre los 3 grupos (Fig.6.), en este, las
funciones de supervivencia representan el tiempo transcurrido hasta la recurrencia del dolor
(ENV > 0), objetivandose un riesgo de recurrencia del dolor significativamente mayor en el
grupo RF y RC (hazard ratio, 3.15; IC 95%, 1.33-7.46; P= 0.009; y hazard ratio, 4.26; IC
95%, 1.77-10.2; p=0.001, respectivamente) comparados con el grupo DMV. Al ejecutarse la
prueba log Rank se constato una diferencia significativa entre los grupos (p< 0.001).
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Cuadro 3

Porcentaje de pacientes libres de dolor

Técnica Postoperatorio® 6 meses 1 afio 2 anos 3 anos 4 anos 5 anos Hazard ratiot
quirtrgica

DMV* 93.9 75.8 72.7 50 44 583 80 1

RF* 44.4 375 222 0 12.5 333 0 3.15(1.33-7.46)
RC* 333 333 11.1 28.6 0 0 - 4.26 (1.77-10.20)
Valor de p <0.001 0.02 0.001 0.04 0.086 0.162 - <0.001%

* Los valores expresados como porcentaje de pacientes libres de dolor (ENV =0).
§ Valor obtenido en los primeros 15 dias de postoperatétio.
¥ Valor de hazard ratio tomando como referencia a la DMV intervalo de confianza de 95%.

{ Valor de P obtenido mediante prueba Log Rank.

10 tecnica gx
utilizada
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Meses hasta la recurrencia del dolor (ENV > 0)

Fig.6. Curvas de supervivencia de Cox cuyas funciones de supervivencia representan el
tiempo transcurrido hasta la recurrencia del dolor (ENV >0)

Con la finalidad de encontrar predictores de resultados, se realizé un andlisis de regresion
multivariado utilizando el modelo de riesgos proporcionales de Cox en cada uno de los 3
grupos quirdargicos, manteniéndose la funcidon de supervivencia del andlisis univariado citado
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previamente (tiempo transcurrido hasta la recurrencia del dolor -ENV >0), considerandose
al valor umbral de significancia de p<0.05 e incluyendo en el analisis la edad y el sexo de los
pacientes, la duracion preoperatoria de los sintomas, la rama involucrada, la lateralidad y la
clasificacion de Burchiel (TN1/TN2).

En el grupo de pacientes tratados mediante DMV la unica variable asociada en forma
significativa a un mayor riesgo de recurrencia del dolor fue la duracion preoperatoria de los
sintomas (HR 1.013; IC 95% 1,002-1,024; p=0,024), no encontrandose variables que se
asocien en forma significativa a un mayor riesgo de recurrencia de dolor en el grupo tratado
mediante RF ni en el tratado mediante RC.

Alivio del dolor

Realizando las mismas pruebas estadisticas utilizadas en el andlisis de la ENV, se evalto el
alivio del dolor en los 3 grupos mediante la escala BNI (cuadro 4), encontrandose diferencias
significativas en el periodo postoperatorio inicial (p=0.007, épsilon al cuadrado=0.143) y a
los 6 (p=0.006, épsilon al cuadrado=0.205) meses, 1 (p<0.001, épsilon al cuadrado=0.400),
2 (p=0.004, épsilon al cuadrado=0.270) y 3 (p=0.006, épsilon al cuadrado=0.285) afios
postoperatorios. En el andlisis post-hoc se encontraron diferencias significativas entre DMV
y RC en el periodo postoperatorio inicial (p=0.008), a los 6 meses (p=0.008), al afio (p=0.001)
y a los 3 afios (p=0.033) y también entre DMV y RF en el primer(p=0.004) y segundo afio
(p=0.009).

Cuadro 4

Alivio del dolor en el tiempo

Técnica quinirgica Preoperatorio  Postoperatoriof 6 meses 1 afio 2 afios 3 afos 4 afos 5 afos

DMV* 5/2 32 33 1/3 1.5/3 23 1/3 1/2

RF* 51 3/4 34 32 32 3/4 32

RC* 52 4/4 34 4/4 3/4 351 3N

Valor de p' 0.725 0.007 0.006 <0.001 0.004 0.006 0.041 0.157

Comparaciones por pares} - DMV/RC 0.008 DMV/RC 0.16 DMV/RC 0.001 DMV/RF 0.009 DMV/RC 0.033 - -
DMV/RF 0.004

* Los valores en la BNI expresados como mediana/ rango.

t El valor de p se basa en la prueba de Kruskal-Wallis.

1 Resultados significativos obtenidos de la comparacion por pares post-hoc con la prueba de Dunn y valores de significacson sjustados medsante correccion de
Bonferroni.

§ valor obtenido en los primeros 15 dias de postoperatotio

También con la variable BNI se realizd un andlisis de supervivencia mediante curvas de
regresion de Cox entre los 3 grupos de tratamiento (Fig.7.), en este caso las funciones de
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supervivencia representan el tiempo transcurrido hasta que la recurrencia del dolor no pudo
ser controlada con medicacion (BNI >3). los pacientes en el grupo RF y RC presentaron un
riesgo de recurrencia del dolor no controlada con medicacion significativamente mas alto
(hazard ratio, 7.256; IC 95%, 2.03-25.86; P= 0.002; y hazard ratio, 9.04; IC 95%, 2.5-32.6;
P=0.001, respectivamente) comparados con el grupo DMV. De igual manera a los resultados
obtenidos al evaluar recurrencia del dolor, en la prueba log Rank (p < 0.001) se obtuvo una
diferencia significativa (p < 0.001).

tecnica gx utilizada

DESCOMPRESION
MICROVASCULAR: hazard

1,0

ratio, 1.0 (grupo de

referencia)

RADIOFRECUENCIA: hazard

0,8 1 —Iratio, 7.256; IC 95%, 2.03-
25.86

RADIOCIRUGIA: hazard
Titio, 9.04; 1C 9%, 2.5-

_ [

0,6 l

04

% de pacientes con dolor controlado por la
medicacion

0,2

0 10 20 30 40

Meses hasta que el dolor no fue cor;trolado por la medicacion
NI>a3

Fig.7. Curvas de supervivencia de Cox cuyas funciones de supervivencia representan el
tiempo transcurrido hasta que la recurrencia del dolor no pudo ser controlada con medicacion
(BNI >3).

Satisfaccion del paciente

En adicion al analisis de la intensidad y el alivio del dolor, se evalué también la satisfaccion
con el tratamiento de los pacientes de cada grupo evaluados en el periodo comprendido entre
los 6 meses y 5 afios postoperatorios mediante la escala PGIC (Fig.8.), obteniéndose una
mediana/rango de 1/6, 2/4 y 3/6 puntos en los grupos de DMV, RF y RC respectivamente,
aunque esta diferencia no resulto ser significativa (p= 0.052). Se obtuvo una correlacion baja
entre los valores de PGIC y de ENV obtenidos mediante entrevista en todos los pacientes
incluidos en el estudio (Rho de Spearman 0.328, p=0.017), aunque no se obtuvieron
resultados significativos en el analisis de correlacion en el grupo de DMV (p=0.147), RF
(p=0.6) y RC (p=0.45).
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Fig.8. Diagrama de cajas y bigotes que muestra la distribucion de puntuaciones en la escala
PGIC.

Calidad de vida

Siguiendo las recomendaciones IMMPACT, se evalud la calidad de vida mediante el
cuestionario de salud SF-36 en cada uno de sus ocho dominios: funcionamiento fisico, rol
fisico, dolor corporal, salud general, vitalidad, funcion social , rol emocional y salud mental.
No se observaron diferencias significativas en los resultados obtenidos en cada uno de los
dominios al comprarar los 3 grupos quirurgicos evaluados en el periodo comprendido entre
los 6 meses y 5 afios postoperatorios (cuadro 5).
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Cuadro 5

Cuestionario de salud SF-36

Variables* DMV RE RC valor de pt
Funcionamiento fisico 73.48+21.45 73+29.45 58.33+30.92 0.362
Rol Fisico 53.79+44.68  72.5+3425  44.44+37.03 0.328
Dolor Corporal 5221+£31.4 57.9+£30.85 48+27.21 0.798
Salud General 53.18+£26.48 64+22 .82 47.78+29.8 0.396
Vitalidad 59.09+26.32 55.5+25.1 37.78+£21.52 0.114
Funcién Social 71.13£35.58  81.25£27.79 43.05+42.89 0.177
Rol Emocional 64.62+46.36 86.66+28.12 51.83+37.68 0.188
Salud Mental 64.24+26.81  55.2£22.45 55.55+28.59 0.537

* Los valores expresados como media # desvio standar

{ Valor de p obtenido mediante prucba de Kruskal- wallis

Complicaciones

Con respecto a la morbilidad, se observo un mayor nimero y severidad de complicaciones
en el grupo de DMV, aunque no existio ningun caso de mortalidad en ningtin grupo (cuadro
6). En este grupo se presentaron ocho casos de hipoacusia, un caso de hematoma cerebeloso
(el cual no requiri6 evacuacion), once casos de hipoestésia facial , un caso de paresia
masticatdria, cinco casos de paralisis de pares craneanos ( incluyendo paresia del VI 'y VII
par), dos casos de fistula de LCR, una de las cuales cursé con meningitis. Dentro de los
pacientes en quienes se realizo RF, ocho presentaron hipoestesia facial y solo un paciente
refirid paresia masticatdria. Finalmente, dentro de los pacientes tratados mediante RC, solo
dos pacientes presentaron hipoestesia facial.
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Cuadro 6

Complicaciones

Técnica quirirgica N Mortalidad Hematoma Hipoactsia Hipoestésia facial Paresia V  Pardlisis de pares craneanos Fistula de LCR* Meningitis
DMV 33 0 1 8 11 1 5 2 1
RC 9 0 0 0 2 0 0 0 0
RF 10 0 0 0 8 1 0 0 0

*Liquido cefalorraquideo

DISCUSION

Teniendo en consideracion heterogeneidad en las medidas de resultado, la metodologia
cientifica aplicada, los criterios de inclusidon de pacientes y las tecnicas empleadas; la eficacia
de los diferentes tratamientos quirtirgicos utilizados para tratar la NT descrita en la literatura
es muy variada (35,69). El presente protocolo de investigacion busca comparar la eficacia de
las 3 técnicas neuroquirurgicas mas utilizadas en la actualidad en términos de control del
dolor, calidad de vida y satisfaccion con el tratamiento. Se incluyeron 52 pacientes con
diagnodstico de NT clasica o idiopatica, 33 en el grupo de DMV, 10 en el grupo de RF y 9 en
el grupo de RF, pudiendo alcanzar de esta manera un tamafio de la muestra >8 estipulado
para realizar la prueba de correlacion de Spearman (64,65), numero que tambien supera el
tamano de muestra estipulado para realizar la prueba de Kruskal-Wallis(63). El disefio del
estudio es de tipo cuasi-experimental(70), por lo que la asignacion a cada grupo fue realizada
de manera directa (no aleatorizada), dependiendo de la unidad a la cual consult6 el paciente
en primera instancia (neurocirugia, medicina del dolor o radiocirugia). Con respecto a los
instrumentos de medicion (ver anexo), se siguieron las recomendaciones IMMPACT(5S),
propuestas para el disefio de trabajos de investigacion que esten basados en patologias que
cursan con dolor crénico. De esta manera, para medir la intensidad del dolor se utilizé a
escala numérica verbal (con un rango de 0, sin dolor a 10, maximo dolor); para medir calidad
de vida se utilizo el cuestionario de salud SF-36 (el cual se encuentra validado para la
poblacion mexicana)(60) y para evaluar la satisfaccion del paciente se utilizo la escala de
respuesta de tipo Likert PGIC (impresion global de cambio del paciente). Ademas tambien
se utilizé la escala BNI para evaluar el alivio del dolor, la cual si bien no se encuentra dentro
de las recomendaciones IMMPACT, es la escala mas utilizada en la bibliografia
neuroquirargica sobre neuralgia del trigemino y nos aporta informacion sobre la respuesta al
tratamiento farmacoldgico. Este estudio fue llevado a cabo en dos instituciones y los datos
fueron recolectados e interpretados por un investigador independiente. Encontramos un
mayor riego de recurrencia del dolor en los paciente tratados mediante métodos
neuroablativos pero tambien un menor nimero de complicaciones.
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Andlisis sobre la intensidad, alivio y recurrencia del dolor

Recolectamos los valores en la ENV en forma preoperatoria, en el postoperatorio inmediato
(incluyendo los primeros 15 dias de postoperatorio), a los 6 meses, 1, 2, 3, 4 y 5 afios,
obteniendo diferencias significativas asi como un tamafio del efecto grande (epsilon al
cuadrado >0.14) en el periodo postoperatorio inicial y a los 6 meses, 1, 2 y 3 afios
postoperatorios con una menor intensidad del dolor en el grupo tratado mediante DMV.
Asimismo al evaluar el porcentaje de pacientes libres de dolor (aquellos con un valor de 1 en
la ENV) se observé un porcentaje mayor en el grupo de DMV con diferencias significativas
en el periodo postoperatorio inicial y a los 6 meses, 1 y 2 afios. De igual manera se obtuvo
un riesgo de recurrencia del dolor significativamente mayor en los grupos de RF y RC (hazard
ratio 3.15 y 4.26 respectivamente) comparados con el grupo DMV. Si bien el porcentaje de
pacientes libres de dolor en el grupo de DMV es similar al reportado en la bibliografia, el
porcentaje objetivado en los grupos de RF y RC es menor al citado en parte de la literatura
(35,41). En el analisis multivariado descrito previamente, la Unica variable predictora de
libertad de dolor estadisticamente significativa que encontramos fue la duracion
preoperatoria de los sintomas en el grupo de DMV, lo cual tambien ha sido notado en otros
trabajos (37,71-73).

En nuestro estudio también evaluamos el alivio del dolor mediante la escala BNI, observando
mejores resultados en el grupo de DMV, con diferencias significativas y un tamaiio del efecto
grande en el periodo postoperatorio inicial y a los 6 meses, 1, 2 y 3 afios postoperatorios. En
el analisis univariado de COX encontramos un riesgo de presentar una recurrencia del dolor
no controlada por la medicacion (puntuacion de BNI mayor a 3) mayor en los grupos de RF
y RC (hazard ratio de 7.256 y 9.04 respectivamente).

Satisfaccion, calidad de vida y complicaciones

En adicion al analisis de la intensidad y el alivio del dolor, se evalué también la satisfaccion
con el tratamiento de los pacientes de cada grupo evaluados en el periodo comprendido entre
los 6 meses y 5 afios postoperatorios mediante la escala PGIC, obteniéndose una
mediana/rango de 1/6, 2/4 y 3/6 puntos en los grupos de DMV, RF y RC respectivamente,
aunque esta diferencia no resulto ser significativa (p= 0.052). Se obtuvo una correlacion baja
entre los valores de PGIC y de ENV obtenidos mediante entrevista en todos los pacientes
incluidos en el estudio (Rho de Spearman 0.328, p=0.017), aunque en el andlisis de
correlacion individual para cada grupo terapéutico no se obtuvieron resultados significativos.
Esta ausencia de diferencias significativas en los resultados de la escala PGIC, también se ha
descrito en otros trabajos(74), esto podria sugerir a que el alivio parcial del dolor ofrecido
por los métodos neuroablativos es suficiente para que el paciente se sienta satisfecho con el
procedimiento y quizas este hecho también se refleje en la baja correlacion obtenida entre los
valores de PGIC y ENV.

De manera similar, tampoco se obtuvieron diferencias significativas al comparar los
resultados obtenidos en cada una de las escalas que componen el cuestionario de salud SF-
36 entre los grupos terapéuticos. Este cuestionario ha sido el mas comtinmente utilizado en
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la literatura para evaluar calidad de vida en cohortes tratadas mediante DMV(75), RC(76) y
RF(56,77).

Con respecto a las complicaciones quirurgicas reportadas en los pacientes incluidos en este
trabajo, claramente la DMV ha sido el procedimiento con un mayor numero y gravedad de
complicaciones, lo que denota la naturaleza invasiva del mismo. En el Hospital donde se
llevaron a cabo el estudio se realizan menos de 20 procedimientos de DMV anuales, lo
cual, como se ha reportado en la literatura, aumenta el riesgo de complicaciones (40). Los
procedimientos ablativos presentan un mejor perfil de seguridad. La hipoestesia facial post-
radiocirugia ha sido reportada un predictor positivo de control del dolor (55,78,79), en
nuestro trabajo solo encontramos 2 casos de esta complicacion el grupo de RC, lo cual
podria relacionarse con un menor control sintomatico.

Limitaciones y desventajas del estudio

El tratamiento farmacologico tanto pre como postoperatorio fue llevado a cabo en cada una
de las unidades medicas involucradas en el estudio, por la unidad de neurologia u otra unidad
médica sin seguir un protocolo especifico; quizds esto pueda influir en los resultados
obtenidos. Podrian existir sesgos de seleccion, ya que los pacientes no han sido aleatorizados.
Existen diferencias significativas entre los grupos en la duracion preoperatoria de los
sintomas lo cual podria influir en los resultados. Pudo existir sesgo de memoria al interrogar
sobre la fecha de recurrencia del dolor. Finalmente consideramos que, si bien el tamafio de
la muestra alcanzd para obtener una diferencia estadisticamente significativa entre grupos en
cuanto a control del dolor, el numero de pacientes en los grupos de tratamiento ablativo fue
pequefio en comparacion con lo reportado en la mayoria de la literatura.

CONCLUSIONES

En esta tesis se compar6 el control a del dolor largo plazo obtenido mediante la DMV, RC o
RTRF en pacientes con neuralgia del trigémino clasica o idiopatica. Para efectuar esa
comparacion y siguiendo las recomendaciones IMMPACT, se compararon la ENV, la escala
PGIC y el cuestionario de salud SF-36. También se compararon los resultados en la escala
BNI, por ser la escala mas utilizada en la bibliografia que atafia a la NT, aunque esta no es
parte de las recomendaciones IMMPACT. También se correlacionaron los valores en la
escala PGIC.

Con base en nuestros resultados, inferimos que los pacientes tratados mediante DMV en
comparacion a los pacientes sometidos a procedimientos ablativos, presentaron de manera
significativa niveles de dolor postoperatorios mas bajos y un mayor alivio a largo plazo, lo
cual concuerda con lo descrito en la literatura (35). Por otro lado, esta superioridad de la
DMV en cuanto a control del dolor no se vio reflejada al evaluar calidad de vida y satisfaccion
del paciente, no existiendo diferencias significativas entre los grupos en estas variables. Esto
ultimo sumado a la baja correlacion entre la satisfaccion del paciente y los niveles de dolor,
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podria sugerir que el beneficio de las técnicas ablativas medido en términos de control del
dolor, si bien es significativamente menor comparado al ofrecido por la DMV, tiene un
impacto positivo en la vida del paciente. Por ultimo, la mayor morbilidad asociada a la DMV
hace necesaria una cuidadosa seleccion de los pacientes y brindar una informacion detallada
a los mismos. Esperamos que nuestro reporte sume a los datos de trabajos previos y futuros,
ayudando a definir cual es el tratamiento mas beneficioso teniendo en cuenta varios aspectos
de interés para el paciente.
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ANEXOS

Consentimiento informado Hospital General de México“Dr. Eduardo Liceaga”

SALUD | iz
Proyecto: Eficacia de la descompresion microvascular, la radiofrecuencia y la radiocirugia en
el tratamiento de la neuralgia del trigemino

Carta de consentimiento informado para ser leido al paciente (para
pacientes que fueron operados antes del inicio del estudio)

Fecha:
Investigador principal: Dr. José Damian Carrillo Ruiz

Investigador asociado: Dr. Juan Manuel Altamirano
Sede donde se realizara el estudio: Hospital General de México “Dr. Eduardo Liceaga®

A usted se le esta invitando a participar en forma voluntaria en este estudio de investigacién
meédica que sera llevado a cabo en el periodo comprendico entre el 01/02/21 y el 31/10/21.
Antes de decidir si participa o no, debe conocer y comprender cada uno de los siguientes
apartados. Este proceso se conoce como consentimiento informado. Siéntase con absoluta
libertad para preguntar sobre cualquier aspecto que le ayude a aclarar sus dudas al respecto.

Una vez que haya comprendido el estudio y si usted desea participar, entonces se le pedira
que de su consentimiento.

El actual proyecto de investigacion corresponde a una investigacion sin riesgo en virtud
de que es no se le realizara ninguna intervencién o modificacién intencionada en sus
variables fisiolégicas, psicolégicas y sociales ya que esta basado en cuestionarios y
revision de expedientes clinicos.

Usted puede acceder a los registros derivados de su participacion en el estudio como
tambien tiene la libertad de retirarse del estudio en todo momento y rehusarse a
participar en este sin expresar razones.

Es importante destacar que el estudio podria darse por terminado por los siguientes
motivos:

+ Por datos generados por el estudio: evidencia inequivoca de beneficio o perjuicio
del tratamiento,nimero muy alto e inaceptable de efectos secundarios o
colaterales, ausencia de tendencias y de probabilidad razonable de que se
demuestren beneficios

« Por cuestiones relativas al propio desarrollo del estudio: insuficiente
reclutamiento de pacientes en el plazo previsto.

- ,’/ NEUROLOGIA Dy, Badensis 148 F t4qe(Bw)
' Y NIUROCIRUGIA Colonla Doctores Con »42 11y 2989 2000 C
— www hym salud gob sex Cussbtésnx 06720 Ext b lde4
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Proyecto: Eficacia de la descompresion microvascular, la radiofrecuencia y la radiocirugia en
cl tratamiento de la neuralgia del trigemino

« Por datos provenientes de fuentes externas al ensayo: datos de otros ensayos que
proporcionen una evidencia inequivoca de beneficio o perjuicio del tratamiento,
nuevos desarrollos que dejen obsoleto el seguimiento terapéutico objeto del

ensayo.
I. Justificacion y objetivos de la investigacion:

El tratamiento mediante cirugia de la neuralgia del trigémino se ofrece a los pacientes
cuyo dolor no esta suficientemente controlado con medicamentos o si los
medicamentos utilizados son mal tolerados. En este estudio se evaluaran 3 técnicas de
cirugia, cuyos nombres son: descompresion microvascular, radiocirugia y rizotomia
trigeminal por radiofrecuencia.

Actualmente no hay evidencia que nos permita concluir cual de las 3 técnicas de cirugia
antes mencionadas utilizadas para tratar la neuralgia del trigémino nos brinda un mayor
alivio del dolor a largo plazo y no existe un estudio que compare estas 3 técnicas de
cirugia. Se ha reportado que el porcentaje de pacientes libres de dolor para la
descompresion microvascular, la radiocirugia y la rizotomia trigeminal por
radiofrecuencia es del 68-84%, del 58-71% y del 70-90% al afo y del 61-80%, del 33-56%
y del 51-53% a los 5 afnos respectivamente.

El objetivo de este estudio es conocer las caracteristicas a largo plazo en cuanto a
control del dolor, calidad de vida y satisfaccion de los pacientes intervenidos mediante
descompresion microvascular, rizotomia trigeminal por radiofrecuencia o radiocirugia
para el tratamiento de la neuralgia del trigémino. El hecho de comparar los resultados
de las 3 técnicas quirargicas de mayor uso en el tratamiento de la neuralgia del
trigémino podria permitirnos demostrar cual ofrece mejores resultados a largo plazo y de
esta manera podremos ofrecer a los pacientes la técnica que nos brinde mejores
resultados.

Il. Procedimientos que van a usarse y su propésito:

En caso de aceptar participar en el esludio se le realizaran algunas preguntas sobre la
intensidad de su dolor, calidad de vida y evolucion de su enfermedad posterior al tratamiento
con alguna de las 3 técnicas de cirugia mencionadas.

. ,/ NEUROLOGIA D, Bulensis 148 F rqes(Bx)
' D yNIUROCIRUGIA Colenla Doctares Con +42 () 3589 3000 «
— warw hym salud gob s Cussbtéesnx 0670 Ext 1ah 2de4
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Proyecto: Eficacia de la dméompmién microvascular, la radiofrecuencia y la radiocirugia en
el tratamiento de la neuralgia del trigemino

lll. Molestias y riesgos esperados durante las evaluaciones. Las evaluaciones son realizadas
en base a cuestionarios por lo que usted no tiene riesgo de lesiones fisicas si participa
en este estudio.

IV. Beneficios que puedan obtenerse: Es probable (aunque no seguro) que Ud. no se beneficie
con los resultados de este estudio; esperamos que si sea Ulil para personas que tengan su
misma enfermedad en el futuro.

V. Es una garantia que se dara respuesta a cada pregunta y se aclarara cualquier duda acerca
de los procedimientos, riesgos, beneficios, y otros asuntos relacionados con la investigacion y
el tratamiento.

VI. Usted tiene plena libertad de relirar su consentimiento en cualquier momento y dejar de
participar en el estudio, sin que por ello se creen perjuicios para continuar con su cuidado y
fratamiento.

VIl. No se lo identificara y se mantendra la confidencialidad de la informacién relacionada con
su privacidad.

VIII. Existe un compromiso de proporcionare informacion actualizada obtenida durante el
estudio, aunque esta pudiera afectar su volundad para continuar participando.

1X. Usted tendra derecho a la disponibilidad de tratamiento médico y la indemnizacion a la que
legalmente tendra derecho, por parte de la institucion de atencion a la salud, en el caso de
dafios que la ameriten, directamente causadas por la investigacion.

X. Si existen gastos adicionales, éstos seran absorbidos por el presupuesto de la investigacion.

Este protocolo se llevara a cabo con recursos existentes en ambos hospitales (Hospital
General de México "Dr. Eduardo Liceaga” e Instituto Nacional de Neurologia y
Neurocirugia “Dr. Manuel Velasco Suarez™) y no representara ningan costo para el usted.

Si usted tiene dudas con respecto a sus derechos como participante de esta investigacién
contactar a la presidenta del Comité de élica , Dra. Antonia Cervantes Barrios , Tel: 2783-2000
(extension 1147).

Para informacién relacionada a la proteccidn del participante las 24 hrs comunicarse a:

« Investigador principal: Dr. José Damian Carrillo Ruiz , Director de Investigacion del
Hospital General de México “Dr. Eduardo Liceaga” Neurocirujano. Tel: 5533331783

— / NEUROLOGIA D, Balesis 148 F t4eq(Bn)
‘ v Y NILROCIRUGIA Cobenla Doctores Con +42 1)) 278 2000 3ded
— wwnbgm salud gob Cussbaésncx ob720 Ext b e
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Proyecto: Eficacia de la dwcot"h;mién microvascular, la radiofrecuencia y la radiocirugia en
el tratamiento de la neuralgia del trigemino

« Coordinador de la Investigacidn: Dr. Juan Manuel Altamirano, Neurocirujano, Alta
Especialidad en Neurocirugia Funcional, Estereotaxia y Radiocirugia. Tel: 5531135145

Iniciales del sujeto/nam identificacion:

A
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Consentimiento informado Instituto Nacional de Neurologia y Neurocirugia “Dr.
Manuel Velasco Suarez”:

‘\,fﬁ" NSTITUTO NACIONAL DE NEUROLOGIA Y NEUROCIRUGIA
v MANUEL VELASCO SUAREZ
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Proyecto: Eficacia de la descompresion microvascular, la radiofrecuencia y la
radiocirugia en el tratamiento de la neuralgia del trigémino

Carta de consentimiento informado para ser leido al paciente (para
pacientes que fueron operados antes del inicio del estudio)

Fecha:
Investigador principal: Dr. Sergio Moreno Jimenez

Investigador asociado: Dr. Juan Manuel Altamirano

Sede donde se realizara el estudio: +  Instituto Nacional de Neurologia y
Neurocirugia “Dr. Manuel Velasco Suarez”

A usted se le esld invitando a participar en forma voluntaria en este estudio de
investigacion médica que sera llevado a cabo en el periodo comprendico entre
el 01/02/21 y el 31/10/21. Antes de decidir si participa o no, debe conocer y
comprender cada uno de los siguientes apartados. Este proceso se conoce como
consentimiento informado. Siéntase con absoluta libertad para preguntar sobre
cualquier aspecto que le ayude a aclarar sus dudas al respecto.

Una vez que haya comprendido el estudio y si usted desea participar, entonces se
le pedira que de su consentimiento.

El actual proyecto de investigacion corresponde a una investigacion sin
riesgo en virtud de que es no se le realizara ninguna intervencion o
modificacion intencionada en sus variables fisiolégicas, psicologicas y
sociales ya que esta basado en cuestionarios y revision de expedientes
clinicos.

Usted puede acceder a los registros derivados de su participacion en el
estudio como tambien tiene la libertad de retirarse del estudio en todo
momento y rehusarse a participar en este sin expresar razones.

Es importante destacar que el estudio podria darse por terminado por los
siguientes motivos:

+ Por datos generados por el estudio: evidencia inequivoca de beneficio
o perjuicio del tratamiento,nimero muy alto e inaceptable de efectos
secundarios o colaterales, ausencia de tendencias y de probabilidad
razonable de que se demuestren beneficios
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Proyecto: Eficacia de la descompresion microvascular, la radiofrecuencia y la
radiocirugia en ¢l tratamiento de la neuralgia del trigémino

+ Por cuestiones relativas al proplo desarrollo del estudio: Insuficlente
reclutamiento de paclentes en el plazo previsto.

« Por datos provenientes de fuentes externas al ensayo: datos de otros
ensayos que proporclonen una evidencia Inequivoca de beneficio o
perjuicio del tratamlento, nuevos desarrollos que dejen obsoleto el
seguimiento terapéutico objeto del ensayo.

I. Justficacidn y objetives de la investigacién:

El tratamiento mediante cirugla de la neuralgia del trigémino se ofrece a los
paclentes cuyo dolor no esta suficlentemente controlado con medicamentos
o sl los medicamentos utllizados son mal tolerados. En este estudio se
evaluardn 3 técnicas de clrugia, cuyos nombres son: descompresién
microvascular, radlocirugla y rizotomia trigeminal por radlofrecuencia.

Actualmente no hay evidencla que nos permita concluir cual de las 3
técnicas de cirugia antes menclonadas utilizadas para tratar la neuralgia del
trigémino nos brinda un mayor alivio del dolor a largo plazo y no existe un
estudio que compare estas 3 técnicas de clrugia. Se ha reportado que el
porcentaje de paclentes libres de dolor para la descompresién
microvascular, la radlocirugia y la rizotomia trigeminal por radiofrecuencia
es del 68-84%, del 58-71% y del 70-90% al afo y del 61-80%, del 33-56% y
del 51-53% a los 5 aflos respectivamente.

El objetivo de este estudio es conocer las caracteristicas a largo plazo en
cuanto a control del dolor, calldad de vida y satisfaccién de los paclentes
Intervenidos mediante descompresién microvascular, rizotomia trigeminal
por radlofrecuencia o radiocirugia para el tratamiento de la neuralgla del
trigémino. El hecho de comparar los resultados de las 3 técnicas
quirirgicas de mayor uso en el tratamiento de la neuralgla del trigémino
podria permitirnos demostrar cual ofrece mejores resultados a largo plazo y
de esta manera podremos ofrecer a los paclentes la técnica que nos brinde
mejores resultados.

Il. Procediméentos que van a usarse y su propdsito:

En caso de aceptar participar en el estudio se le realizarén algunas preguntas
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radiocirugia en ¢l tratamiento de la neuralgia del trigémino

sobre la Intensidad de su dolor, calidad de vida y evolucién de su enfermedad
postenor al tratamiento con alguna de las 3 técnicas de cirugia mencionadas.

Ill. Molestias y niesgos esperados durante las evaluaciones. Las evaluaciones
son realizadas en base a cuestionarios por lo que usted no tiene rlesgo de
leslones fisicas sl participa en este estudio.

IV. Beneficios que puedan obtenerse: Es probable (aungue no seguro) que Ud. no
se benefice con los resultados de este estudio; esperamos que sl sea (td para
personas que tengan su misma enfermedad en el futuro.

V. Es una garantia que se daré respuesta a cada pregunta y se aclarara cualquier
duda acerca de los procediméentos, riesgos, beneficios, y ofros asuntos
relacionados con la investigacién y el tratamiento.

V1. Usted tiene plena libertad de retirar su consentiméento en cualquier momento y
dejar de participar en el estudio, sin que por ello se creen perjuicios para continuar
con su culdado y tratamiento.

VII. No se lo identficara y se mantendra la confidencialidad de la informacién
relacionada con su privacidad.

Vill. Existe un compromiso de proporcionarle informacién actualzada obtenida
durante el estudio, aunque esta pudiera afectar su volundad para continuar
participando.

IX. Usted tendra derecho a la disponibiidad de tratamiento médico y la
Indemnizacion a la que legalmente tendra derecho, por parte de la institucién de
atencién a la salud, en el caso de daflos que la ameriten, directamente causadas
por la investigacidn.

X. Si exasten gastos adicionales, éstos seran absorbidos por el presupuesto de la
Investigacién.

Este protocolo se llevard a cabo con recursos existentes en ambos
hospitales (Hospital General de México “Dr. Eduardo Liceaga” e Instituto
Naclonal de Neurologia y Neurocirugla “Dr. Manuel Velasco Suarez”) y no
representara ningan costo para el usted.

Si usted tiene dudas con respecto a sus derechos como participante de esta
investigacién contactar a la presidenta del Comité de Etica en Investigacién,, Dra.
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radiocirugia en el tratamiento de la neuralgia del trigémino

ZOILA GLORIA TRUJILLO DE LOS SANTOS, a los teléfonos: 5556 0638 22
Extensiones: 1080, 5727 y 2511.

Para informacién relacionada a la proteccién del participante las 24 hrs
comunicarse a:

» Investigador principal: investigador principal: Sergio Moreno Jiménez, en el
teléfono: 56063822 Ext: 4472 y 4473, Emaill: radioneurocirugla@gmail.com.

» Coordinador de la Investigacién: Dr. Juan Manuel Altamirano, Neurocirujano,
Alta Especialidad en Neurocirugia Funcional, Estereotaxia y Radieciruglia. Tel:
5531135145,

Iniciales del sujeto/nim identificacién:
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Formulario de recoleccion de datos y escalas de medicion de resultado utilizadas:

HOJA DE RECOLECCION DE DATOS:

Protocolo de investigacién: Eficacia de la descompresién microvascular, la radiofrecuencia
y la radiocirugfa en el tratamiento de la neuralgia del trigémino

. Dia: Mes: Afio: (20...) NGmero identificador: |
O 0 i 0o OO 0o DO0OoOo0ooO .,
'DIDZDJEMDS Enero Julio i OO . Dopooopo !
» Oe 07 08 09 010 [ Ferero (] Agosto 2 00 : 0oo0ooopoo;
C 0110120130140 15 300 3 0op0o0oooo)!
| OMarzo [ septiembre 4 OO0 4+ 00000000
, D160 170180180 20 '
' D210 220 3024025 ¢ OO ¢ DOoOoOOOO!
. O260270280 25030 OMayo O Nowiembre 7 OO 7 DDDDDDDG:
; 8 OO s DopDoOoDOO !
o OJunio O Diciembre s OO s DODOQOOOO !
Fecha de encuesta

Edad:

TIEMPO(afios) DE EVOLUCION al momento de la gx:
Metodo quirurgico (marcar la que corresponda):

1. Radiocirugla
2. Descompresion microvascular
3. Rizotomfa trigeminal por radiofrrecuencia.

Fecha de la cirugfa:

Medicacion actual:

Cuanto tienpo despues de la QX dejé la medicacion?:
TN1o TN2:

Complicaciones:

Meses de Postoperatorio cuando regreso el dolor:
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ESCALA DE GRADUACION NUMERICA

UN NUMERO DEL 0- 10 QUE REFLEJE LA INTENSIDAD DE SU DOLOR
MARCAR CON UNA “X* EL NUMERO ELEGIDO.

Cscala numérica

0 1 2 3 45 6 7 8 9 10
o o o o o o o o o o o

S dolor Dodor insoportable

Valor del 1 al 10:

Escala BNI

Marque la opcion que corresponda

1) Sin dolor trigeminal, sin medicacion

2) Dolor ocasional, no requiere medicacion

3) Dolor presente, adecuado conrol con medicacion

4) Dolor presente, sin adecuado control con la medicacion

5) Dolor muy importante, sin periodosde descanso
Valor :

Escala PGIC(satisfaccion con el prcedimiento)
Marque la opcion que corresponda

El PGl consiste en una sola pregunta que solicita al paciente que clasifique el alivio

obtenido con el tratamiento que sigue seg(in una escala de Likert de siete puntos:

Muchisimo mejor
Mucho mejor

Un poco mejor
Ningin cambio
Un poco peor
Mucho peor
Muchisimo pear

e TR - R+ B 7 R ]
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Cuestionario de Salud SF-36

1. En general, usted diria que su salud es:
Opcion de respuesta  Valor precodificado. Valor final

Excelente 1 5

Muy buena 2 4

Buena 3 3

Regular 4 2

Mala 5 1

Valor :

2.;Cémo diria usted que es su salud actual,comparada con la de hace un afio?:
Opcidn de respuesta Valor precodificado (y final)
Mucho mejor ahora que hace un afio 1

Algo mejor ahora que hace un afio 2

Mis o menos igual que hace un afio 3

Algo peor ahora que hace un afio 4

Mucho peor ahora que hace un afio 5

Valor :

3. Las siguientes preguntas se refieren a actividades o cosas que usted podria hacer en un
dia normal. Su salud actual, ;le limita para hacer esas actividades o cosas? Si es asi,
Jcuanto?
3a. Esfuerzos intensos, tales como correr, levantar objetos pesados, o participar en
deportes agotadores. ..
3b.Esfuerzos moderados, como mover una mesa, pasar la aspiradora, jugar a los bolos o
caminar mas de | hora...
3c. Coger o llevar la bolsa de la compra. ..
3d.Subir varios pisos por la escalera...
3e. Subir un solo piso por la escalera. ..
3f. Agacharse o arrodillarse. ..
3g.Caminar un kilémetro o mas. ..
3h.Caminar varias manzanas (varios centenares de metros) ...
3i. Caminar una sola manzana (unos 100 metros) ...
3j. Bafiarse o vestirse por simismo...

Valor precedificado y valor final pura los Items 34 - 3j

Opcibn de respuesta Valor precodificado Valor final

S4, me limita mecho 1 1

Si, me limita un poco 2 2
No, no me lirmita nada 3 3
Valor(suma):
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4. Durante las 4 Gltimas semanas, jcon qué frecuencia ha tenido alguno de los siguientes
problemas en su trabajo o en sus actividades cotidianas, a causa de su salud fisica?

4a. ;Tuvo que reducir el tiempo dedicado al trabajo o a sus actividades cotidianas? ...
4b.;Hizo menos de lo que hubiera querido hacer? ...
4c. ;Tuvo que dejar de hacer algunas tareas en su trabajo o en sus actividades cotidianas?

4d.;Tuvo dificultad para hacer su trabajo o sus actividades cotidianas (por ejemplo, le costd
mas de lo normal)? ...

Valor precodificado y valor final para los Items 4a - 4d

Opcibn de respuesta Valor precodificado Valor final

Si 1 1

NO 2 2
Valor(suma):

5. Durante las 4 Gltimas semanas, ;con qué frecuencia ha tenido alguno de los siguientes
problemas en su trabajo o en sus actividades cotidianas, a causa de algin problema
emocional (como estar triste, deprimido o nervioso)?

5a. ; Tuvo que reducir el tiempo dedicado al trabajo o a sus actividades cotidianas, por
alglin problema emocional? ...

5b. ;Hizo menos de lo que hubiera querido hacer, por alglin problema emocional? ...

5c. (No hizo su trabajo o sus actividades cotidianas tan cuidadosamente como de
costumbre, por algin problema emocional? ...

Valor precodificado y valor final para los Items 5a - S¢

Opcién de respuesta Valor precodificado Valor final

Si 1 1

NO 2 2
Valor(suma):

6. Durante las 4 ltimas semanas, ;jhasta qué punto su salud fisica o los problemas
emocionales han dificultado sus actividades sociales habituales con la familia, los amigos,
los vecinos u otras personas?
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Item 6

Valor(suma):

7. {Tuvo dolor en alguna parte del cuerpo durante las 4 Gltimas semanas?

Opcidn de respuesta
Nada

Un poco
Regular
Bastante

Mucho

Valor precodificado y valor final para el Item 7

Opcion de respuesta
No, ninguno

Si, muy poco

Si, un poco

Si, moderado

Si, mucho

Si, muchisimo

Valor(suma):

Valor precodificado

= L

1
2

Valor final
6.0
54
42
3.1
22
1.0

Valor precodificado

Valor final
S

4

8. Durante las 4 altimas semanas, ;hasta qué punto el dolor le ha dificultado su trabajo

habitual (incluido el trabajo fuera de casa y las tareas domésticas)?

Puntuacion para el Item 8 — si ambos 7 y 8 estdn contestados

Si el valor Valor
Opcionde  precodificado precodificado
respuesta del Item 8 ¥ del Item 7 serd,
Nada 1 1
Nada 1 2ab
Un poco 2 laé
Regular 3 la6
Bastante 4 la6
Mucho 5 laé
Valor(suma):
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9. Las preguntas que siguen se refieren a como se ha sentido y como le han ido las cosas
durante las 4 ultimas semanas. En cada pregunta responda lo que se parezca mas a como se
ha sentido usted. Durante las Gltimas 4 semanas ;jcon qué frecuencia...

9a. se sintid lleno de vitalidad? ...
9e. tuvo mucha energia? ...

9g.se sintio agotado? ...

91. se sintié cansado? ...

Ttems 9a y 9¢ Opcida de respucsta Valor precodificado Valor final

Sicmpre 1 6
Casi siempre 2 5
Muchas veces 3 4
Algunas veces - 3
Sdlo alguna vez 5 2
Nunca 6 1

Items 9g v 9i Opcidn de respucsta Valor precodificado Valor final

Sicmpre 1 1

Casy siempre 2 2

Muchas veces 3 3

Algunas veces - 4

Sélo alguna vez ) 5

Nunca 6 6
Valor(suma):

9b. estuvo muy nervioso? ...

9c. se sintid tan bajo de moral que nada podia animarle? ...
9d.se sintié calmado y tranquilo?...

9f. se sinti6 desanimado y triste? ...

9h.se sintio feliz? ...
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Items 9b, 9¢, y 9f Opcién de respucsta Valor precodificado Valor final

Siempre 1 1
Cas siempre 2 2
Muchas veces 3 3
Algunas veces R 4
Salo alguna vez 5 5
Nunca 6 6
Ttems 9d y 9h Opeidn de respuesta Valor precodificado Valor final
Siempre I 6
Casi siempee 2 5
Muchas veces k! 4
Algunas veees 4 3
Sélo alguna vez 5 2
Nunca 6 |

Valor(suma):

10. Durante las 4 Gltimas semanas, ;con qué frecuencia la salud fisica o los problemas
emocionales le han dificultado sus actividades sociales (como visitar a los amigos o

familiares)?

Item 10 Opcién de respuesta Valor precodificado Valor final
Siempre 1 1
Casi siempre 2 2
Algunas veces 3 3
Sélo alguna vez -4 4
Nunca 5 5

Valor(suma):

11. Por favor diga si le parece CIERTA o FALSA cada una de las siguientes frases:
a Creo que me pongo enfermo mas facilmente que otras personas ...

b Estoy tan sano como cualquiera ...

¢ Creo que mi salud va a empeorar...

d Mi salud es excelente ...
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Items 1lay 1llc Opcién de respuesta ~ Valor precodificado Valor final

Totalmente cierta | 1
Bastante cierta 2 2
No lo s¢ 3 3
Bastante falsa 4 4
Totalmente falsa 5 5
Items 11by 11d Opcidn de respuesta Valor precodificado Valor final
Totalmente cierta 1 5
Bastante cierta 2 4
No lo sé 3 3
Bastante falsa 4 2

Totalmente falsa 5 1
Valor(suma):
TABLA 6.11 FORMULAS PARA PUNTUAR Y TRANSFORMAR LAS ESCALAS

Suma final de los Puntuaciones
valores de los items crfldas Miiximo recorrido
(después de recodificar los items minimas y .
segun las tablas maximas pOSlble dela
Escala 6.1-6.8) posibles puntuacién cruda
Funcion Fisica 3a+3b+3c+3d+3et 10, 30 20
3f+3g+3h+3i+3j
Rol Fisico 4a+4b+4c+4d 4, 8 4
Dolor Corporal 7+8 2,12 10
Salud General 1+11a+11b+11c+11d 5,25 20
Vitalidad 9a+9e+9g+9i 4,24 20
Funcién Social 6+10 2,10 8
Rol Emocional S5a+5b+5c¢ 3,6 3
Salud Mental 9b+9c+9d+9f+9h 5,30 25
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Férmula y ejemplo de transformacion de las puntuaciones crudas

(Puntuacié n real cruda - puntuacion cruda mas

Escala Transforma da = baja posible) x 100
Maximo recorrido posible de lapuntuacién cruda

Ejemplo: Una puntuacion cruda de 21 en la escala de Funcién Fisica se transformaria
de la siguiente manera:

[(21_10)]x100=55
20

Donde la minima puntuacion posible es = 10 y el maximo rango posible es
=20

Puntuacion Final

Funcién Fisica (item 3):: [(n-10)/20] x 100=

Rol Fisico (item 4): [(n-4)/4] x 100=

Dolor Corporal (item 7+8): [(n-2)/10] x 100=

Salud General (item 1+11a+11b+11c+11d): [(n-5)/20] x 100=
Vitalidad (item 9 a ¢ g i): [(n-4)/20] x 100=

Funcién Social (item 6+10): [(n-2)/8] x 100=

Rol Emocional (item 5 a b ¢): [(n-3)/3] x 100=

Salud Mental (item 9 bedfh): [(n-5)/25] x 100=
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Carta aprovacion protocolo de investigacion Hospital General de México
“Dr.Eduardo Liceaga”

(4, SALUD | oaifit WY o
it } SECRETARIA DE SALUD de MEXICO 4

0O §0MARDD LK (ALA

Of. No. HGM-DG-40-DI-2020

Ciudad de México a 10 de enero del 2021

DR. JOSE DAMIAN CARRILLO RUIZ
NEUROLOGIA Y NEUROCIRUGIA
Presente

Por medic de la presente hago de su conocimiento gue el protocolo titulado: “COMPARACION DE LA
DESCOMPRESISN MICROVASCULAR, LA RADIOFRECUENCIA Y LA RADIOCIRUGIA EN EL TRA-
TAMIENTO DE LA NEURALGIA DEL TRIGEMINO" con clave de registro DI/21/403/03/3, fue presenta-
do a los Comités de Etica en Investigacion, Comité de Investigacion y el Comité de Bioseguridad, quie-
nes dictaminaron su APRO B A C 10 N, por lo que puede dar inicio a su investigacion.

Sin mas por el momento, quedo de usted.

Nota: Usted registro el proyecto con el tipo de financiamiento 03 (Recursos Existentes en el Hos-
pital), por lo tanto, sélo podra utilizar los recursos existentes dentro de su servicio, esto quiere
decir que NO incluye el apoyo para estudios de laboratorio, gabinete, reactivos o insumos.

Atentamente
Jefa del Depto. de Regis! uimiento de Proyectos

DRA. MAYRA A. BUSTOS ESQUIVEL

DIRECCION DE Dr. Balmis rg$

v T
_ INVESTIGACION Colonia Dectores c.;”f;’,”&?mw
. Cnf-hdmn: ob7i0
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Carta aprovacién protocolo de investigacion Instituto Nacional de Neurologia 'y
Neurocirugia “Dr. Manuel Velasco Suarez”

XL, INSTITUTO NACIONAL DE
SALU D : : NEURCLOGIAY NEUROCIRUGIA
%2 F MANUELVEL ASCO SUAREZ
Ciudad de México a 27 de abril del 2021
INNN-DI-DIC-71-202'I

ASUNTO: APROBACION PROTOCOLO 10/21

DR. SERGIO MORENO JIMENEZ
INVESTIGADOR PRINCIPAL
PRESENTE

La presente es para informarle que su protocolo de investigacion No. 10/21 intitulado:
“Eficacia de la descompresion microvascular, la radiofrecuencia y la radiocirugiz-_: en el
tratamiento de la neuralgia del trigémino”, ha sido evaluado por el Comite de
Investigacion y dictaminado el dia 26 de abril del 2021 como:

Aprobado

No obstante, y en Gaso de que el protocolo de investigacion involucre seres humanos, el
desarrollo. del protocolo queda sujeto a la aprobacién por el Comité de Etica en
Investigacion, asi como del Comité de Bioseguridad en caso de asi requerirse.

Cabe recordar que, al realizar este protocolo de investigacion, adquiere el compromiso
ineludible de informar a los Comités y a la Direccién de Investigacion semestralmente, los
avances de su protocolo, eventos adversos, publicaciones y presentaciones en congresos
que este genere, asi como la terminacion del mismo.

Esta aprobacion, tiene vigencia hasta octubre del 2021 segun manifiesta el cronograma
del protocolo. En caso de requerir una prérroga, debera enviar su solicitud al menos 30 dias
naturales ante§] de la fecha de término de vigencia para evitar la suspension del protocolo.

ATENTAMENTE

DR. ORIO CERVANTES ARRIAGA
JEFE DEL DEPARTAMENTO DE INVESTIGACION CLINICA

c.c.p. Expediente

SERIE: 25.%

SREGDRETAMIN
0 DN
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