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[l RESUMEN

Titulo: BIOMETRIA DEL CUERPO CALLOSO EN LA POBLACION DE PACIENTES
LACTANTES MAYORES Y MENORES POR RESONANCIA MAGNETICA CON
REPORTE NORMAL DE LA UMAE DR. GAUDENCIO GONZALEZ GARZA DEL
CENTRO MEDICO NACIONAL LA RAZA.

Introduccion:

El cuerpo calloso se integra por un haz de axones para la coordinacién del
procesamiento de la informacion entre los dos hemisferios cerebrales. Existe asociacion
entre las medidas de conectividad del cuerpo calloso y la distribucién del procesamiento
neuronal entre los hemisferios, sin embargo, enfrentamos la falta de datos sobre los
rangos normales del cuerpo calloso en nuestra poblacidén por lo que nuestra anticipacion
a las posibles alteraciones en el espesor del cuerpo calloso de manera mas objetiva en
pacientes pediatricos esta limitada por la escasa informacion disponible.

Objetivo:

Conocer la biometria del cuerpo calloso en lactantes menores y mayores normales
por resonancia magnética enfatizada en T1 en plano sagital atendidos en el servicio de
Radiologia e Imagen del Hospital General Dr. Gaudencio Gonzalez Garza del Centro
Médico Nacional la Raza.

Material y Métodos:

Se realizard un estudio retrospectivo, transversal, descriptivo y observacional
utilizando los archivos de imagen indexados del sistema PACS que cumplan los criterios
de inclusion para este protocolo dentro del periodo del 1 de enero del 2020 al 30 de junio
del 2023. En todos los estudios se realizaran las mediciones pertinentes establecidas por
un radidlogo experto en resonancia magnética, realizando posteriormente el analisis
correspondiente mediante estadistica descriptiva paramétrica.

Recursos e infraestructura:

Estudios de resonancia magnética de craneo realizadas desde el 1° de enero del
2020 hasta el 30 de junio del 2023 dentro de la UMAE Hospital General Dr. Gaudencio
Gonzalez Garza del CMN La Raza del Instituto Mexicano del Seguro Social, empleando
recursos tanto médicos como de equipamiento perteneciente al servicio de radiologia e
imagen de dicha institucion.

Tiempo a desarrollar una vez aprobado el protocolo, un mes mas.



IV. MARCO TEORICO

Introduccioén

El cuerpo calloso se forma por un haz de axones esencial para la coordinacion e
integracion del procesamiento de la informacion entre los dos hemisferios cerebrales (1).
En general, estudios recientes de neuroimagen han demostrado una asociaciéon entre las
medidas de conectividad del cuerpo calloso (CC) y la distribucién del procesamiento
neuronal entre los hemisferios.

Hasta el afo 2011, en que Garel y colaboradores publicaron un método
estandarizado para medicién del CC por resonancia magnética, no existia un método
facilmente reproducible para determinar dichas dimensiones en la poblacion pediatrica A
su vez, escasas investigaciones han sido publicadas en nuestra poblacién que involucren
la medicion del cuerpo calloso de manera objetiva, con lo que nuestra anticipacion a las
posibles alteraciones anatdmicas poco evidentes o que dependen unicamente de sus
dimensiones se encuentra limitada (2).

Fundamentos de anatomia del cuerpo calloso y sus componentes asociativos

El cuerpo calloso (CC) constituye la mayor comisura del cerebro, que se expande
rostralmente desde el |6bulo frontal y hasta la parte dorsal de la lamina cuadrigémina (3).
La mayor parte de su formacién ocurre desde la 102 a la 202 Semanas de gestacion, los
estudios mas recientes establecen una direccidn de desarrollo bidireccional que inicia en
la porcion anterior del cuerpo y se dirige en direccion caudal o posterior, siendo la porcion
del rostro la ultima parte de su formacion (4). Se compone de un rostro, rodilla, cuerpo,
istmo y esplenio (5).

Funcionalmente se divide en dos porciones, la anterior que constituye un elemento
de asociacion de las fibras comisurales de la corteza asociativa frontal y la regién del
esplenio, posterior, mas pequefia y que lleva fibras comisurales visuales primarias
(calcarinas) asi como la corteza parietal posterior y occipitotemporal medial que son mas
asociativas. La lamina rostral o pico se extiende anteriormente entre la comisura anterior
por debajo y la cara posterior inferior de la rodilla por encima, es probable que
interconecte ambas cortezas frontobasales, sin embargo, sus fibras no han sido
estudiadas especificamente.

La rodilla es la porcion anterior mas gruesa del cuerpo calloso, y contiene fibras
comisurales del I6bulo frontal anterior, también denominadas forceps menor. Estas fibras



interconectan la corteza prefrontal y el area cingulada anterior. Las fibras de la corteza
prefrontal ventromedial se ubican en la region ventral mientras que aquellas de la corteza
prefrontal dorsolateral se encuentran dorsales dentro de la rodilla (6).

El cuerpo es la porcion horizontal que se extiende desde la rodilla hasta el istmo.
Lateralmente, las fibras del cuerpo calloso forman los techos de los dos ventriculos
laterales. Estas fibras discurren entre el haz del cingulo en la parte superior y los
fasciculos occipitofrontales superiores en la parte lateral y transcurren oblicuamente a
través de las radiaciones anteriores del talamo. Las fibras del cuerpo interconectan las
cortezas precentrales -area premotora, area motora suplementaria-, las porciones
adyacentes de las insulas y las circunvoluciones cinguladas suprayacentes.

El istmo suele aparecer como un estrechamiento focal del cuerpo calloso en el
punto donde el fornix se une a la superficie inferior. Como tal, se encuentra entre el
septum pellucidum en su porcion anterior y la comisura del hipocampo en su region
posterior. Las fibras comisurales que atraviesan el istmo surgen de la circunvolucion
precentral -motor, M1-, la poscentral -somatosensorial, S1-y la circunvolucion de Heschl
-giro transverso del temporal, corteza auditiva primaria, A1- (6).

El esplenio es la porcion mas gruesa del cuerpo calloso en el adulto. Las fibras
esplénicas forman el férceps mayor y participan en la formacion del tapetum -las fibras
de sustancia blanca que se proyectan desde el cuerpo y las fibras del rodete no incluidas
en el forceps mayor-. Estas fibras esplénicas pueden subdividirse en tres grupos: (1) el
grupo superior contiene las fibras comisurales de la corteza parietal posterior; (2) el grupo
posterior lleva las fibras comisurales de la corteza occipital medial, y (3) el grupo inferior
lleva las fibras comisurales de la corteza temporal medial (7).

Es importante mencionar el valor de la irrigacion de la estructura que nos compete
estudiar. La arteria cerebral anterior emite ramificaciones que nacen de su concavidad y
se dirigen al cuerpo calloso penetrandolo y asegurando su irrigacion de forma regular
alrededor de sus fibras, especificamente la arteria pericallosa. De ésta surgen alrededor
de 20 ramificaciones cortas por hemisferio que mantienen un trayecto exterior corto y
con distribucion escalonada a lo largo de la arteria principal y las fibras del cuerpo calloso,
recibiendo el nombre de Arterias Callosas cortas. Estas Ultimas ademas también irrigan
el septum pellucidum, los pilares anteriores del fornix y parte de la comisura anterior. El
drenaje venoso es llevado a cabo por las venas cerebrales internas (8).
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( A) Subdivisions of corpus callosum (CC) and white matter tracks—( a ) rostrum and genu, ( b ) body, ( ¢) splenium. ( B) Gross lobar representation of CC ( a ) frontal

b ) parietal, ( ¢) temporal, and ( d ) occipital lobe. ( C) Corpus callosum fibers and their various cortical representation.

Anterior third Middle third Posterior third

Splenium

Isthmus

AC-PC

Figure 1. Anatomical subdivision of the corpus callosum (CC) used in the present
study: parallel to the bicommissural line (AC-PC) the maximum anterior—posterior
length of the CC is determined and divided into four subareas as demonstrated (1,
anterior third; 2, middle third; 3, isthmus; 4, splenium).

Funcién general

El cuerpo calloso facilita las interacciones interhemisféricas comunicando e integrando
conocimientos perceptivos, cognitivos, aprendidos y la informacion volitiva (voluntaria).
Es importante para el rendimiento de tareas visuales y tactiles que requieren
transferencia de informacién sensorial entre los hemisferios cerebrales. Fibras
comisurales que atraviesan la porcion anterior y el cuerpo del corpus callosum son
esenciales para realizar movimientos independientes bimanuales de los dedos. Fibras
comisurales que atraviesan el cuerpo calloso posterior juegan un papel importante en la
vision e integracion visoespacial. Las fibras callosas también son importantes para la
cognicién de orden superior, incluida la funcion social, de la atencion y emocional (10).



Alteraciones principales del cuerpo calloso y su importancia clinica

Los trastornos del desarrollo del cuerpo calloso incluyen la agenesia o ausencia
completa, disgenesia parcial o hipogenesia, la hipoplasia y la hiperplasia. En la
disgenesia parcial, el cuerpo calloso es mas corto en su longitud anteroposterior como
resultado de segmentos faltantes, generalmente el esplenio. En la hipoplasia, el cuerpo
calloso es normal en su longitud anteroposterior y se forman todos sus segmentos; sin
embargo, existe un adelgazamiento de este, de lo cual lo mas frecuentes es la atrofia de
etiologia hipoxica (11).

Las alteraciones del cuerpo calloso pueden ser genéticas, infecciosas (TORCH y
Zika), vasculares o toxicas; los factores genéticos son los mas comunes, entre ellos la
edad materna mayor de 40 afios y diversos sindromes, en los cuales en la mayoria se
encuentra la agenesia del cuerpo calloso con otras asociaciones frecuentes como mi-
crocefalia, espasmos infantiles, neuropatia progresiva, alteraciones visuales, auditivas
y déficit intelectual (12).

Entre las alteraciones asociadas a la agenesia se encuentran del 21 a 93% de
los casos alteraciones del sistema ventricular (hidrocefalia, colpocefalia), trastornos del
desarrollo cortical con circunvoluciones anormales, quistes y lipomas interhemisféricos
y alteraciones de la fosa posterior (malformacién de Dandy Walker, quistes de la fosa
posterior, malformaciones Chiari Il y Ill, agenesia del vermis del cerebelo y romboence-
falosinapsis) (13, 14). En el 65 % de los casos se encuentra anomalias craneofaciales,
defectos cardiacos congénitos, alteraciones en las extremidades y restriccion del creci-
miento (15).

La prevalencia de trastornos del cuerpo calloso en nifilos con discapacidad del
desarrollo es de aproximadamente 2-3 % y la prevalencia en general es de 1 por 1.000
nacidos vivos. La agenesia del cuerpo calloso tiene una prevalencia en general de 1 por
4.000 nacidos vivos y 230-600 por 10.000 en nifios con alteraciones en el
neurodesarrollo. La hipoplasia del CC se estima en 1,8 por 10.000 nacidos vivos (16).

Las alteraciones del CC ocurren con regularidad en niflos que se evaluan por
retraso del neurodesarrollo. Hay una variedad de condiciones que interrumpen el
desarrollo cerebral temprano, incluidos los trastornos metabdlicos y cromosémicos, asi
como la exposicion intrauterina a teratégenos e infeccion. Como ya se ha mencionado,
las alteraciones en el CC se asocian frecuentemente con otras malformaciones nerviosas
centrales o anomalias somaticas en estos nifios, sin embargo, pueden encontrarse de
manera aislada (16).



Caracteristicas normales por métodos de imagen

La ecografia es utilizada para la evaluacién del cuerpo calloso fundamentalmente
durante la etapa prenatal y neonatal, mientras las fontanelas se encuentran con
suficiente amplitud para su estudio, principalmente la frontal. La evaluacién ecografica
comprende la visualizacion directa, generalmente durante el embarazo por via
transabdominal, aunque es posible evaluarlo con transductor endovaginal en fetos con
presentacion cefalica en casos especiales. Durante el tercer trimestre de embarazo la
aproximacion por la fontanela posterior puede ser util para una valoracién mas completa
del esplenio. La morfologia completa debe ser determinada en planos sagitales, aunque
puede hacerse caracterizacion de zonas especificas en planos coronales. Hasta el
momento la ecografia sigue siendo el estandar de oro para el estudio del cuerpo calloso
y en general del sistema nervioso central durante la etapa prenatal. Es importante el uso
de herramientas como la senal Doppler color para la demostracion de la arteria
pericallosa especialmente en las gestaciones tempranas donde existe duda de la
existencia y morfologia completa de la estructura a evaluar (17). Es importante tomar en
cuenta las variaciones del desarrollo normal, por ejemplo, el esplenio deberia observarse
posterior a su formaciéon alrededor de la semana 20 de gestaciéon, cuando deberia de
haber alcanzado el nivel de la cisterna cuadrigeminal (18). Mencién especial debe
hacerse a las nuevas técnicas ecograficas que van encaminadas a una mejor valoracion
morfoldgica, como la implementacion de imagenes y volumetria en 3D (19).

Otro método de estudio que se utiliza para valorar el CC es la Tomografia
Computada, en la cual puede observarse su morfologia general y cuantificarse su
densidad la cual es similar a la sustancia blanca adyacente, con un indice de atenuacion
de hasta 28 UH (20). Sin embargo, por los riesgos inherentes a la radiacion, la limitada
resolucién que ofrece entre las estructuras cerebrales mas finas, y su falta de sensibilidad
para la mayoria de los trastornos de la sustancia blanca, no constituye un método
adecuado para la evaluacién de rutina o tamizaje de las alteraciones del cuerpo calloso.

Las caracteristicas normales por resonancia magnética del cuerpo calloso
también son similares a aquellas de la sustancia blanca, presentando alta sefial en las
secuencias potenciadas en T1 y baja sefal en relacién tanto en T2 como en Densidad
protonica. En los planos sagitales se pueden observar y caracterizar adecuadamente
todas las porciones de este, asi como la presencia y anatomia del giro del cingulo y de
los ventriculos laterales (21). Es importante constatar que dichas caracteristicas de sefial
estan descritas en pacientes con edad posterior a 24 meses; previo a esa edad los
estudios de resonancia mostraran una mayor mielinizacion en las regiones caudales
comparativamente con las regiones mas rostrales (22).

Hasta la fecha no se considera diferencia estadisticamente significativa entre las



mediciones prenatales realizadas por ecografia de aquellas que se realizaron por
resonancia magnética, por lo cual las tablas existentes para la medicion de la longitud
total del cuerpo calloso en etapa prenatal pueden usarse indistintamente en ambos
métodos, definiendo como cuerpo calloso corto una longitud menor o igual al primer
percentil. Sin embargo, nuevos métodos proponen la medicién sin el uso de tablas
especiales, debido a que el indice entre la longitud occipitofrontal intracraneal permanece
sin cambios durante la gestacion normal (2.35 £ 0.11), indice que aumenta en casos
donde la longitud es menor a la normal (valor medio 3.20 £ 0.84) (17).

Las mediciones del cuerpo calloso han sido de especial interés especialmente en
el campo de la neuropsiquiatria. Se ha correlacionado areas del cuerpo calloso mayores
en personas con dominancia del lenguaje del hemisferio derecho (23), ciertamente otras
han sido contradictorias sin encontrar diferencias significativas de acuerdo multiples
parametros (edad, sexo, pacientes zurdos o diestros, etcétera) (24). El adelgazamiento
focal en la conjuncion del cuerpo y el esplenio en el 25% de los pacientes es considerado
una variante normal (25).

Determinacion del tamafo del cuerpo calloso

El tamaio del CC esta determinado por el numero y tamano de los axones que lo
constituyen, la mielinizacion y el liquido perivascular. La disminucion del tamafo sera
determinada por la muerte celular, por lo que el tamafio y la forma finales seran el
resultado de un equilibrio entre la muerte celular, el aumento de la mielinizacion y el
diametro del axon (26, 27, 28).

Entre los factores implicados en el crecimiento del CC se encuentra la edad,
principalmente en la etapa fetal en la cual la morfologia es tubular y sin estrechamiento
a nivel del istmo. Durante el segundo, cuarto y sexto meses de edad existe un crecimiento
acelerado del esplenio, aunque algunos autores han demostrado crecimiento acelerado
del mismo hasta el 3er ano de edad (29, 30). De hecho, Garel y colaboradores (2011)
concluyen, dado que ellos contaban con mejores métodos técnicos de adquisicidon
imagenoldgica respecto a los estudios previos publicados, que la morfologia final de la
etapa adulta en cuanto al CC se adquiere hasta los 3 afios de edad y no antes, sin
observar aumentos significativos predominantes en regiones posteriores durante el resto
de la infancia y la adolescencia (31).

Otro factor significativo es la prematuridad, principalmente en lo que se refiere al
area transversal total, la cual es mucho mayor en nifios nacidos a término, con influencia
también en su desarrollo posterior denotando mayor sensibilidad al dafio en nifios
prematuros (32).
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Habra que considerar igualmente el factor genético, que determina una mayor
similitud morfoldgica entre gemelos monocigotos (33). Por ultimo, se ha establecido la
hipotesis de diferencias en tamario y area del CC respecto al sexo, sin embargo, los
estudios arrojan datos controvertidos al respecto (34, 35, 36, 37). Es posible, de acuerdo
con estudios recientes, que exista un grosor mayor en los sujetos de sexo femenino en
la etapa neonatal, sin que se hayan encontrado diferencias significativas entre ambos
sexos mas alla de los 3 meses de edad (38).

Relacién entre el tamano y la funcién del cuerpo calloso

Se ha establecido relacion significativa en la infancia con la longitud y el grosor
del cuerpo calloso con el desarrollo motor del nifio, especificamente en aquellos sanos
nacidos a término, sin diferencias significativas entre otros factores como la edad
gestacional, sexo, edad o circunferencia cefalica (39).

Trabajos actuales en diversos grupos de edad correlacionan de manera
consistente la disminucién del area y grosor del cuerpo calloso en pacientes con
trastornos del espectro psicético, comparado con sujetos sanos. Si bien no se ha
establecido un area anatdmica especifica que se encuentre afectada, los datos reflejan
que dicha alteracion podria ser detectada desde fases tempranas de la enfermedad o
incluso realizar mediciones anticipadas en aquellos pacientes con riesgo de presentar
alguno de estos problemas (40). Otros estudios similares han encontrado la correlacién
consistente en los cambios de la morfologia mas que en el grosor total de la estructura
estudiada (41).

Ya se ha comentado la influencia genética en el tamafo general del cuerpo
calloso. Basados en esta premisa, se ha explorado la hipétesis de las dimensiones en
dicha estructura cerebral en sujetos con padres sanos y en hijos de padres con
diagndstico de algun padecimiento psiquiatrico, concretamente depresion y trastorno
bipolar, para ver si puede establecerse la posibilidad de que el tamafio o la morfologia
heredada del CC pueda derivar también en una mayor susceptibilidad a padecer dichas
enfermedades (42).

Por el contrario, poco se ha estudiado sobre pacientes con grosor aumentado del
cuerpo calloso. La hipertrofia de este se ha relacionado con problemas en la
compactacion y densidad de sus fibras, lo cual podria tener repercusiones a nivel del
desarrollo, principalmente la parte cognitiva (43). Otros estudios de interés respecto a la
utilidad de la medicién del CC se han centrado en la correlacion que existe entre éste y
el volumen cerebral total, estableciéndolo como un posible marcador cuantitativo del
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grado de atrofia en determinados grupos de pacientes o en la practica clinica general
(44).

En cuanto a los trastornos del espectro autista, es clara la relacién entre el
volumen y la microestructura del cuerpo calloso con la existencia de éstos, por lo que la
continuacion de los estudios al respecto podria arrojar mas datos sobre la fisiopatologia
de los mismos (45). Uno de los metaanalisis mas representativos de este grupo de
estudios arrojo informacién consistente sobre la reduccién del area total del cuerpo
calloso en nifios con autismo y soporta igualmente la teoria de una conectividad cerebral
aberrante en estos trastornos, dejando la puerta abierta a estudios futuros. Es posible
que la deteccion temprana de alteraciones en el grosor y longitud del cuerpo calloso en
este tipo de pacientes permita seleccionar de forma mas objetiva a aquellos que
requieran estudios con técnicas adicionales, como el uso de la tractografia u otras
secuencias de resonancia magnética funcional (46).

Técnicas de segmentacion y medicion del Cuerpo Calloso

Actualmente el analisis morfométrico automatizado estandar del cuerpo calloso se
basa en imagenes de resonancia magnética potenciadas en T1, no obstante, el resultado
suele ser impreciso debido a la amplia variabilidad en tamafno y forma. Muchas de las
técnicas empleadas requieren intervencion manual para delinear de manera mas exacta
y confiable la estructura estudiada. Se ha comprobado que el area del plano medio sagital
del cuerpo calloso esta relacionada con el recuento de fibras totales existente en este
(47), por lo que el primer paso sera obtener dicho plano, el cual se define
anatomicamente como el plano que contiene la materia gris minima en la cisura
interhemisférica. La cisura interhemisférica es la hendidura que divide longitudinalmente
al cerebro en dos hemisferios unidos entre si por el cuerpo calloso (48, 49). Una vez
obtenido el corte sagital medio cerebral, se procede a aislar el cuerpo calloso de la
imagen y a su segmentacion.

Las propuestas esquematicas para la medicion del cuerpo calloso en la
bibliografia médica son principalmente la de Witelson en 1989 (50), Hampel (51), Hofer
— Frahm (52) y Garel (2). Cabe mencionar que realmente ninguna de estas divisiones
tiene una traduccion a nivel celular siendo utiles realmente para fines de estandarizar los
trabajos de investigacion. Por su importancia historica y de investigacion vale la pena
mencionar mas a detalle las divisiones de Witelson, el método geométrico de Hampel y
el método de Garel y colaboradores.
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Divisiones de Witelson (50)

Propone dividir el cuerpo calloso en cinco segmentos verticales basados en fracciones
de la distancia maxima entre la region rostral y caudal.

El CC quedara
Witelson’s Scheme dividido en regiones
que comprenden

1/2 1/2
1/ El tercio anterior ()
M El medio cuerpo
I anterior (I1)
B El medio cuerpo

posterior (l11)
El tercio posterior (1V)
El quinto posterior. (V)

Divisiones de Hampel (51)

Este modelo de division del cuerpo calloso lo encaja dentro de un rectangulo. El
lado inferior de dicho rectangulo delimita tangencialmente los puntos mas rostral y
caudal. En el punto medio del lado inferior del rectangulo se genera una figura formada
por 10 lineas equidistantes entre si que pasan todas por este punto. Las 4 lineas
superiores crean 5 subdivisiones. Analizando el numero de pixeles de cada subdivisidon
y el tamaino de estos nos permite calcular las areas en los estudios de imagen mientras
que el lado inferior del rectangulo nos dice la longitud del cuerpo calloso.

En este corte del cuerpo
calloso se pueden ver las siguientes
regiones:

— C1 representa el rostrum.
— C2, el tronco anterior;

— C3, el tronco medio;

— C4, el tronco posterior;

— C5, el splenium.
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Determinacion del grosor

El procedimiento para
determinar el grosor de una
region determinada  del
cuerpo calloso consiste en
marcar una linea que recorra
desde el borde superior
(dorsal) al inferior (ventral)
del mismo. Posteriormente debe generarse una linea trazada en la region media y que
recorra toda la estructura desde la region anatomica de la rodilla hasta el esplenio,
sirviéendonos como referencia posterior para el trazo de las distancias perpendiculares
que determinaran el grosor de cada area evaluada, como se observa en la imagen
adyacente.

Método de Garel

En el estudio original se incluyeron aquellos pacientes con adquisiciones sagitales
tanto en secuencias T1 como T2 disponibles, excluyéndose aquellos con algun artefacto
de movimiento, malformaciones cerebrales o nacidos prematuros. Las adquisiciones de
nifos con alteraciones metabdlicas, desdrdenes neuropsicolégicos, malformaciones
extra cerebrales, trauma o dafo hipoxico, también fueron excluidos a pesar de que no
se hubieran detectado anormalidades estructurales cerebrales.

Las adquisiciones se realizaron con un equipo Philips Achieva de 1.5T con
secuencias potenciales en T1 con grosor de corte de 1.5 a 4 mm o potenciadas en T2
con grosor de corte de 2.5 a 4 mm.

Se determind el diametro anteroposterior del cuerpo calloso definido como la
distancia entre el limite anterior de la rodilla y el limite posterior del esplenio, la longitud
verdadera del cuerpo calloso definida como la distancia curvilinea entre el rostro y el
esplenio justo en la mitad del espesor del CC, asi como el grosor de la rodilla, del cuerpo,
del istmo y del esplenio. También se determiné el diametro occipitofrontal y la distancia
esplenio/tegmento, definida como la distancia al nivel del fastigio, entre una linea
dibujada a lo largo de la superficie dorsal del tallo cerebral y otra linea paralela a la
primera y que pase a través del nivel mas posterior del esplenio.

Cuanto el istmo no pudo identificarse debido a un modelo insuficiente, fue medido
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a nivel del fornix, superior a su interseccion con el CC. En las ocasiones en que el
diametro fronto-occipital no pudo ser medido en una seccion medio sagital debido al
agrandamiento de la cisura interhemisférica, fue medido en un plano levemente
parasagital. A continuacion se muestra de manera grafica las mediciones realizadas con
el correspondiente desglose de las abreviaturas usadas en la imagen.

APD — Diametro anteroposterior del CC.
LCC - Longitud verdadera del CC.

GT — Espesor de la rodilla del CC.

BT — Espesor del cuerpo del CC.

IT— Espesor del istmo del CC.

ST- Espesor del esplenio del CC.

FOD - Diametro fronto-occipital.

S/T — Distancia esplenio/tegmento.

1. Obtenido y modificado del articulo original, Garel y colaboradores (2011).
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V. JUSTIFICACION

Dado que el cuerpo calloso es esencial para la coordinacion e integracion del
procesamiento de la informacion entre los dos hemisferios cerebrales y que en la
poblacion pediatrica con discapacidad en el desarrollo la prevalencia de los trastornos
del cuerpo calloso es de aproximadamente 2-3 %, se vuelve una necesidad contar con
herramientas y parametros objetivos que nos permitan evaluar su integridad estructural,
dirigida principalmente con fines tanto de deteccion como de investigacion de su
fisiopatologia.

Una de esas herramientas es precisamente la determinacién del espesor del
cuerpo calloso que nos permita ofrecer un dato concreto al clinico sobre nuestra
poblacién, iniciando con el registro de los valores en la poblacion estructuralmente
normal de nuestro hospital y de nuestro pais, de la cual carecemos de datos.

Las escasas investigaciones publicadas en nuestro pais al respecto y el avance
limitado en el campo de la neuropsiquiatria y sus posibles traducciones anatomicas en
el contexto de los trastornos de desarrollo cognitivo, motor o en padecimientos como el
espectro autista, la depresion, el desorden bipolar y los trastornos psicéticos, hacen
evidente la necesidad de un analisis mas profundo del problema.

Asi mismo es importante llevar a cabo acciones concretas dirigidas a su
resolucién, comenzando por el aprovechamiento de los recursos con los que ya
contamos, desde los equipos de resonancia magnética utilizados de manera cotidiana
en nuestro hospital como los estudios de imagen ya almacenados en nuestro sistema de
comunicacién y archivado de imagenes (PACS).

Los escasos datos actuales sobre la biometria normal del cuerpo calloso en el
grupo etario estudiado limitan la evaluacion neurolégica por imagen en la poblacién
pediatrica mexicana por lo que es de suma importancia atender dicho problema y
garantizar una mejoria en la atencion derivada del analisis de la informacién que no ha
sido estudiada ni organizada de manera puntual.

16



N

VL.  PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

¢, Cual es la medida longitudinal, el espesor de la rodilla, cuerpo, istmo y esplenio del
cuerpo calloso en pacientes lactantes mayores y menores por resonancia magnética con
reporte normal?

Vil.  OBJETIVOS

Objetivos generales:
A través de Resonancia Magnética conocer la biometria del cuerpo calloso en corte
sagital, en pacientes lactantes mayores y menores con reporte normal.

Objetivos especificos:
Identificar el diametro longitudinal del cuerpo calloso, asi como el espesor
de los segmentos de la rodilla, cuerpo, istmo y esplenio.

VIIl. HIPOTESIS

No aplica al tratarse de un estudio transversal.

IX.  MATERIALY METODOS

Lugar donde se efectuara el estudio:

El estudio se llevara a cabo en el servicio de Resonancia Magnética del Departamento
de Radiodiagnéstico de la U.M.A.E. Hospital General Dr. Gaudencio Gonzalez Garza del
Centro Médico Nacional la Raza del Instituto Mexicano del Seguro Social.

Diseio de la investigacion.

Por el control de la maniobra experimental: Transversal
Por la captacion de la informacion: Retrospectivo.

Por el manejo de la informacion: Observacional
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Disefio de la muestra (universo de trabajo):

Se revisaran todos los estudios de resonancia magnética de craneo simple o contrastada
en pacientes lactantes menores (de 1 mes cumplido hasta un dia previo a cumplir el afio)
y mayores (de 1 afio cumplido hasta los 2 afios de edad), los cuales tengan reporte
normal, en secuencia T1 o T2 sagital, realizados en el periodo comprendido del 1 de
enero de 2020 al 31 de agosto de 2023.

Criterios de seleccion

Inclusién:

Imagenes de pacientes con rango de edad de 1 mes a 2 afos con un estudio de
resonancia magneética que incluya imagenes ponderadas en T1, T2 o FLAIR en corte
sagital, en el periodo de 1 de enero de 2020 al 31 de agosto de 2023 realizados en el
servicio de resonancia magnética del Hospital General del CMN La Raza, con reporte
normal.

Exclusién:

Imagenes de pacientes con resonancia magnética de craneo con reporte de
anormalidad.

Imagenes de pacientes fuera del periodo de tiempo del estudio del 1 de enero de 2020
al 31 de agosto de 2023.

Imagenes de pacientes fuera del rango del rango de edad al momento de la realizacion
del estudio.

Eliminacion:

Imagenes de pacientes pediatricos con rango de edad de 1 mes a 2 aios con reporte de
normalidad con estudio incompleto o extraviado.

Imagenes de pacientes prematuros.

Desarrollo del estudio

Una vez aprobado el estudio por los comités de ética e investigacion se procedera a
realizar la base de datos de los estudios de imagen a evaluar que cumplan con los
criterios de inclusién ya referidos por parte del investigador asociado, entrando a la
plataforma PACS para hacer a seleccién. Se asignara un folio a cada estudio incluido
para preservar la confidencialidad de los pacientes, Todo este procedimiento se estima
para una duracion aproximada de dos semanas. Posteriormente se iniciara la medicion
del cuerpo calloso en sus porciones establecidas vaciando los datos en formato de
recoleccion. Una vez reunidos los datos se procedera a su organizacion por edad en
meses y analisis estadistico el cual se estima podra realizarse en una semana mas, con
periodos de tiempo limite como lo establece el cronograma.
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Aspectos estadisticos

Tamano de la muestra:
Se incluira a todas la Imagenes de pacientes con reporte de normalidad en resonancias
magnéticas de craneo en corte sagital enfatizadas en T1 o T2 en pacientes de 1 mes
hasta 2 anos, del periodo de 1 de enero de 2020 al 31 de agosto de 2023.
Alos datos obtenidos se vaciaran en una base de datos se ordenaran mediante
edad para después realizar estadistica descriptiva.

Variables
Variable Dependiente: tamarfo del cuerpo calloso.
Variable Independiente: resonancias magnéticas realizadas con reporte de normalidad.

Definicion de variables

Resonancia magnética

Definicién conceptual: Estudio de imagen que consiste en la obtencion de imagenes de
la zona anatémica que se Desea estudiar mediante el empleo de un campo
electromagnético (iman), un emisor/receptor de ondas de radio (escaner) y un ordenador.
Definicién operativa: Visualizacion correcta y precisa de la anatomia del cerebro con
enfoque al cuerpo calloso en un plano sagital.

Indicador: Imagenes que muestren el cuerpo calloso en cortes sagitales enfatizadas en
T1ylo T2.

Escala de medicion: Cualitativa politdmica.

Cuerpo calloso

Definicién conceptual: El cuerpo calloso es una estructura de sustancia blanca que
conecta ambos hemisferios cerebrales y se ubica en el fondo de la cisura
interhemisférica. Sus fibras se separan en haces de asociacion y fibras de proyeccion.
Definicién operacional: El cuerpo calloso es una estructura de sustancia blanca que
conecta ambos hemisferios cerebrales.

Indicador: Imagenes que muestren el cuerpo calloso en cortes sagitales enfatizadas en
T10T2.

Escala de medicién: Cualitativa politdmica

Variables demograficas

Edad:

Definicion Conceptual: f. (lat. Aeta). Tiempo transcurrido desde el nacimiento. Duracion
de la vida. Duracion de una cosa material.
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Definicién operativa: Tiempo transcurrido entre el nacimiento y la fecha del estudio.
Indicador: meses y afos cumplidos.
Escala de medicién: Cuantitativa discreta.

Sexo:

Definicién Conceptual: m. (lat. Sexus). Diferencia fisica y constitutiva del hombre y de la
mujer: sexo masculino, femenino.

Definicidn operativa: Se clasificara de acuerdo a lo indicado en la solicitud.

Indicador: Masculino / femenino

Escala de medicién: Cualitativa Nominal.

Grupo etario:

Definicion Conceptual: Dicho de varias personas que tienen la misma edad.
Perteneciente o relativo a la edad de una persona. Periodo etario. Franja etaria.
Definicion operativa: Grupos de edad en que se divide la poblacion pediatrica de acuerdo
periodos de tiempo en que sus caracteristicas fisioldgicas son afines.

Indicador: Edad: 1, 2, 3,4, 5,6, 7, 8,9, 10, 11 meses, 1, 2 anos. Recién nacido, lactante
menor, lactante mayor, preescolar, adolescente, adulto.

Para fines de este estudio se define que el lactante menor abarca un periodo desde el
1er mes hasta el 11avo mes de vida mientras que el lactante mayor abarca un periodo
desde el 12 mes o 1er afio de edad hasta los 23 meses con 29 dias de vida.

Escala de medicion: Cualitativa Ordinal.

Cuantificacion:

Definiciéon Conceptual: Expresién numérica de un cuerpo en diametro longitudinal.
Definiciéon operativa: Calculo en milimetros del cuerpo calloso en sus diferentes
segmentos: rodilla, cuerpo, istmo y esplenio, virtualmente en imagen sagital de
resonancia magnética.

Indicador: Medida en milimetros en eje longitudinal del cuerpo calloso y del espesor de
la rodilla, el cuerpo, istmo y esplenio.

Escala de medicion: Cuantitativa ordinal, medida en milimetros.
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X. ASPECTOS ETICOS

La investigacion corresponde a una de tipo |, donde solo se revisaran estudios ya
realizados e indexados en el sistema de comunicacion y archivado de imagenes (PACS),
sin necesidad de tomar nuevos estudios, lo cual no significara ninqun riesqo para el
paciente, de acuerdo a lo referido en el articulo 17 de la Ley general de salud en
materia de investigacion para la salud de nuestro pais (Capitulo I: Disposiciones
comunes/Titulo segundo: de los aspectos éticos de la investigacion en seres humanos).

Asi mismo el presente protocolo se apega a las normas éticas nacionales e
internacionales entendiendo como tales el Cédigo de Nuremberg, la Declaraciéon de
Helsinki, el Informe de Belmont, la NOM 012-SSA3-2012 y la Ley Federal de
protecciéon de datos personales en posesion de particulares.

Cabe mencionar que también se ajusta al Procedimiento para la evaluacion,
registro, seguimiento, enmienda y cancelacion de protocolos de investigaciéon
presentados ante el comité local de investigacion en salud y el comité local de
ética en investigacion 2810-002-002 actualizado el 18 de octubre de 2018.

Como beneficio social podran obtenerse datos actualizados sobre la biometria
normal del cuerpo calloso en el grupo etario estudiado, datos de los que carecemos
hasta el presente en nuestra poblacion y que limitan la evaluacién neurolégica por
imagen en la poblacién pediatrica mexicana.

Conflicto de intereses los investigadores no cuentan con ningun conflicto de
intereses para la realizacion del proyecto.
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Xl.  RECURSOS, FINANCIAMIENTO Y FACTIBILIDAD

Recursos humanos:

+ Se cuenta con personal médico con especialidad en Radiologia e Imagen, el cual tiene
amplia experiencia para la interpretacion de los estudios tanto de pacientes adultos como
pediatricos.

o Dr. Daniel Flores Sorcia MBRX

* Meédico residente encargado de la revision de estudios y recoleccion de datos:
o Dra. Maria Magdalena Cabrales Trejo R4RX

Financiamiento y factibilidad:

El presente estudio es adecuadamente reproducible debido a que este hospital
concentra a la poblacién de la Zona Norte del centro del pais en condiciones raciales y
socioecondmicas similares. Ademas, se cuenta con la infraestructura tecnolégica y
humana, un registro radiolégico digital completo, la informacién de dicha base de datos
y expedientes clinicos suficientes para permitir el analisis de las variables del estudio.
Finalmente cabe mencionar que es posible realizar el estudio sin algun aporte econémico
o financiamiento externo.

Xll.  CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES

MARZO/ JUNIO/ SEPTIEMBR DICIEMBRE/
MAYO JULIO AGOSTO E OCTUBRE NOVIEMBRE FEBRERO

Busqueda

bibliografic X

a

Elaboraciéon

del X
proyecto

Registro en
el SIRELCIS X X X X

Recopilacié
n de datos

Analisis

:
Redaccion

:
Publicacién

:
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Xlll.  RESULTADOS

Los resultados del estudio se encuentran organizados en base a las variables de
investigacion establecidas.

A continuacion, se presentaran los resultados enfocados en las variables de grupo
estudiado (lactantes menores y lactantes mayores), edad en meses y sexo recopilados
en los 59 reportes totales de pacientes que cumplieron con las caracteristicas necesarias
para participar en el estudio.

La primera tabla muestra la distribucion etaria en meses de cada uno de los
participantes.

DISTRIBUCION DE LA EDAD EN MESES

Y
o

FRECUENCIA

10 11 12 14 15 16 17 18 19 20 21 22 23
MESES

o = N W R O O <N 0

oo T
=~ T

En el periodo de 1 de enero del 2020 al 30 de junio del 2023 se encontraron 59
estudios e Resonancia Magnética de Craneo de pacientes con reporte normal que
incluian secuencias adecuadas para la realizacion de las mediciones requeridas; de estos
estudios al momento de su realizacién 23 correspondian a lactantes menores (39%) y 26
a lactantes mayores (61%).
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DISTRIBUCION POR GRUPO ETARIO

B LACTANTES MENORES ~ mLACTANTES MAYORES

LACTANTES
MENORES
39%

LACTANTES
MAYORES
61%

DISTRIBUCION POR SEXO

EMFEMENINO m MASCULINO

MASCULINO
a7% | FEMENINO

53%

De los 59 estudios totales 31 correspondieron a pacientes de sexo femenino lo que
representa el 53% del total, mientras que 28 a pacientes del sexo masculino representan
el 47% de la poblacion estudiada.

En cuanto a las mediciones del cuerpo calloso en las 4 porciones estudiadas en la
tabla siguiente se encuentran organizados los resultados con sus promedios, la
desviacion estandar en cada caso, asi como el limite maximo y minimo se obtuvo por
grupo etario de lactantes mayores y menores los siguientes datos y promedios.
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TABLA DESCRIPTIVA DE MEDICIONES OBTENIDAS DEL CUERPO CALLOSO

EN TODAS SUS PORCIONES*
LACTANTES MENORES
DESVIACION| LIiMITE LiMITE VALOR | VALOR
REChIERID ESTANDAR |SUPERIOR| INFERIOR VARIANZA MiNIMO | MAXIMO L) | el
ROSTRO 6.57 1.33 7.90 5.24 1.69 4.12 9.29 5.17 6.19
CUERPO 3.18 0.95 4.14 2.23 0.87 1.28 5.04 3.76 3.02
ISTMO 2.15 0.80 2.95 1.35 0.62 1.08 3.90 2.82 1.88
ESPLENIO| 6.21 1.76 7.97 4.45 2.96 4.20 10.50  6.30 5.59
LACTANTES MAYORES
DESVIACION| LIiMITE LiMITE i i
PROMEDIO s | e | e VARIANZA | MiNIMO |MAXIMO [RANGO | MEDIANA
ROSTRO 7.88 1.62 9.50 6.25 2.57 4.59 9.26 4.67 7.88
CUERPO 3.91 0.70 4.62 3.21 0.48 2.72 5.34 2.62 4.18
ISTMO 2.49 0.76 3.25 1.73 0.56 0.86 4.14 3.28 2.38
ESPLENIO| 7.36 1.06 8.42 6.29 1.10 4.53 9.26 4.73 7.49

* Medicién en milimetros

Asi mismo se determinaron los diametros promedio de cada parametro estudiado
por grupo de edad en meses, destacando los grupos de 6, 12 y 18 meses de edad, con
el fin de contar con grupos comparativos de forma similar con algunos estudios de centros

extranjeros.
DIAMETROS PROMEDIO POR EDAD A LOS 6, 12 Y 18 MESES
6 MESES | PROMEDIO 12 MESES | PROMEDIO 18 MESES | PROMEDIO
ROSTRO 6.25 ROSTRO 7.28 ROSTRO 8.84
CUERPO 2.47 CUERPO 3.43 CUERPO 4.31
ISTMO 1.74 ISTMO 2.64 ISTMO 2.93
ESPLENIO 4.94 ESPLENIO 6.98 ESPLENIO 7.44
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XIV. DISCUSION

Las mediciones realizadas en el periodo estipulado de este protocolo nos permitio
conocer mejor las caracteristicas anatomicas y morfologicas del cuerpo calloso en la
poblacion de nuestro hospital abriendo ademas el campo para la continuacion de su
estudio y el establecimiento de tablas mas amplias, tal vez incluso en colaboracién de
otras unidades con pacientes similares que nos permitan establecer un rango normal para
la poblacidn mexicana, todo con la idea de utilizar parametros mas objetivos de
evaluacion en nuestra practica cotidiana.

Por el momento no se cuentan estudios en la literatura que permitan comparar un
grupo similar de lactantes mayores y menores, sin embargo fue posible con fines de
analisis comparar los promedios obtenidos de cada parametro estudiado por separado
en los grupos de 6, 12 y 18 meses de edad con aquellos resultados referidos en el estudio
de Garel y colaboradores (2), debido a que se utilizé un método similar de medicion y
parametros equivalentes para rodilla, cuerpo, istmo y esplenio, si bien en nuestro estudio
no se incluyeron otros datos mas especificos como diametro anteroposterior y fronto-
occipital.

Destaca el hecho de que los promedios en nuestra poblacion normal de 6, 12y 18
meses de edad respectivamente se encuentran muy cercanos al percentil 50%
determinado en el estudio de Garel, con pequefias variaciones, a menudo menores de
0.2 mm de dicho percentil.

XV. CONCLUSION

El conocimiento de la normalidad sobre la biometria del cuerpo calloso permite
establecer un punto de corte que facilite el diagndstico en aquellos casos con alteracion
anatébmica relacionada a manifestaciones clinicas diversas, principalmente Ila
encefalopatia hipéxico-isquémica, autismo, enfermedades de la sustancia blanca o de
aquellas que afecten en general el neurodesarrollo. Asi mismo contribuye a una
clasificacion mas exacta en casos de hipoplasia o atrofia, en especial en pacientes cuyas
alteraciones son sutiles.

Existe un area de oportunidad para realizar este tipo de mediciones en un numero
mayor de estudios de resonancia, ya sea contemplando periodos de tiempo mas largos
que nos permitan abarcar un niumero mayor de estudios normales y/o incluyendo la
poblacién de otras unidades que trabajen con grupos etarios similares y que nos permitan
establecer a la larga nuestros propios percentiles por meses de edad.
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SOLICITUD DE EXCEPCION DE LA CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO
(Estudio de Tipo I: sin riesgo para el paciente)

Para dar cumplimiento a las disposiciones legales nacionales en materia de
investigacion en salud, solicito al Comité de Local de Etica en Investigacion de la UMAE
Hospital General “Dr. Gaudencio Gonzalez Garza”, del Centro Médico Nacional “La
Raza”, IMSS, que apruebe la excepcion de la carta de consentimiento informado debido
a que el protocolo de investigacion BIOMETRIA DEL CUERPO CALLOSO EN LA
POBLACION DE PACIENTES LACTANTES MAYORES Y MENORES POR
RESONANCIA MAGNETICA CON REPORTE NORMAL DE LA UMAE DR.
GAUDENCIO GONZALEZ GARZA DEL CENTRO MEDICO NACIONAL LA RAZA es
una propuesta de investigacion sin riesgo que implica la recoleccidén de los siguientes
datos ya contenidos en los expedientes clinicos y archivos de imagenes.

Edad

Sexo

Fecha de nacimiento

Radidlogo que interpreto el estudio

Fecha en que se realizo el estudio

Medicion del cuerpo calloso (rostro, cuerpo, istmo y esplenio)

MANIFESTO DE CONFIDENCIALIDAD Y PROTECCION DE DATOS en apego a
las disposiciones legales de proteccidon de datos personales, me comprometo a recopilar
solo la informacion que sea necesaria para la investigacién y esté contenida en el
expediente clinico y/o base de datos disponible, asi como codificarla para imposibilitar la
identificacion del paciente, resguardarla, mantener la confidencialidad de esta y no hacer
mal uso o compartirla con personas ajenas a este protocolo. La informacion recabada
sera utilizada exclusivamente para la realizacion del protocolo BIOMETRIA DEL
CUERPO CALLOSO EN LA POBLACION DE PACIENTES LACTANTES MAYORES Y
MENORES POR RESONANCIA MAGNETICA CON REPORTE NORMAL DE LA UMAE
DR. GAUDENCIO GONZALEZ GARZA DEL CENTRO MEDICO NACIONAL LA RAZA
cuyo proposito es la elaboracion de tesis para la obtencion del titulo de especialidad.
Estando en conocimiento de de no dar cumplimiento se procedera acorde
a las sanciones que proce d con las disposiciones legales en materia
de investigacién en salud

de conformi

Atenthmente:

anle Flores Sorcia
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FORMATO DE RECOLECCION DE DATOS

IDENTIFICADOR:

FECHA DE NACIMIENTO:

FECHA DE ELABORACION DEL ESTUDIO:

MEDICO RADIOLOGO QUE INTERPRETO EL
ESTUDIO:

EDAD EN MESES AL MOMENTO DEL
ESTUDIO:

SEXO:

MEDICIONES DE CUERPO CALLOSO (mm)

ROSTRO

CUERPO

ISTMO

ESPLENIO
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