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NORMAS PARA PUBLICACION

La Revista Ecuatoriana de Neurologia invita a todos
los profesionales a enviar trabajos cientificos para que
sean considerados para publicacion, previa clasificacion
del Comité Revisor. Los manuscritos deben ser enviados
al correo electronico de la Revista Ecuatoriana de Neuro-
logia: revecuatneurol@gmail.com

Los trabajos aceptados lo seran bajo el entendi-
miento de que no han sido publicados previamente, ni
lo seran, en otra revista sin el consentimiento escrito del
Editor, y pasan a ser propiedad de la Revista Ecuatoriana
de Neurologia.

La Revista Ecuatoriana de Neurologia acepta para
publicacion, trabajos cientificos sobre todas las ramas de
neurociencias, ¢ incluye las siguientes secciones en forma
regular: Articulos Originales de investigacion clinica o
experimental, Trabajos de Revision, Reportes de Casos
Clinicos y Cartas al Editor. Ademas, se publicaran las
memorias de congresos o cursos de neurologia realizados
en el pais e informacion general sobre las actividades de la
Sociedad Ecuatoriana de Neurologia y de la Liga Ecuato-
riana Contra la Epilepsia. Los manuscritos aceptados seran
aquellos que cumplan las siguientes normas de publicacion:

Normas generales

A. Eltexto debe estar redactado en Microsoft Word,
fuente Arial, puntaje 10 con un interlineado de 1
punto, sin interlineado entre parrafos. Las tablas
y figuras se adjuntaran como archivos separados.
Todo el trabajo debera ser enviado a la direccion
electronica revecuatneurol@gmail.com
Se adjuntara una carta de presentacion dirigido
al editor o editora, en funciones, de la Revista
Ecuatoriana de Neurologia. En dicho documento,
los autores certificaran que el trabajo es idoneo y
no ha sido enviado a otra revista cientifica.

B. La pagina inicial debe contener el titulo del tra-
bajo en espaiiol e inglés, el cual debe ser corto
y especifico, asi como el nombre completo de
los autores, su grado académico mas importante,
una unica informacion acerca de la afiliacion de
cada uno de los autores, incluyendo obligatoria-
mente, el nombre completo de la institucion de
origen, ciudad y pais; y la direcciéon completa
del autor que serd encargado de la correspon-
dencia concerniente a dicho articulo. La iden-
tificacion de las instancias institucionales debe
indicar, siempre que sea aplicable, las unidades
jerarquicas correspondientes. Se recomienda que
las unidades jerarquicas se presenten en orden
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decreciente, por ejemplo, universidad, facultad
y departamento. En ninglin caso las afiliaciones
deben venir acompafiadas de las titulaciones o
mini curriculos de los autores. Para evitar la con-
fusion con el nombre de los autores a nivel inter-
nacional, se prefiere que se indique primero el
nombre y si desea incluir sus dos apellidos, estos
sean unidos por un guioén. Si el articulo posee
mas de tres autores su publicacion, en la portada
de la Revista Ecuatoriana de Neurologia, incluira
los 3 primeros nombres seguido de "et al."

Todos los articulos, incluidas las cartas al editor,
deben contener palabras clave en espafiol e inglés.
Las tablas deben ser incluidas en una pagina aparte,
numeradas consecutivamente de acuerdo con su
ubicacion en el texto. Deben llevar a un pie expli-
cativo conciso. Se evitara el exceso de tablas, sin
repetir en el texto lo que se exprese en ellas. Las
tablas deberan ser enviadas en formato editable
sea en un documento de Excel o Word; sin celdas
fusionadas ni imagenes dentro de las celdas.

Los graficos y fotografias deben ser enviados por
separado, en formato JPEG y en alta resolucion
(300 dpi) —NUNCA deben estar incluidos en el
documento de Microsoft Word— en un tamafio
no menor a 10 cm de ancho, y deben estar cla-
ramente identificadas con el nimero de la figura
y la leyenda correspondiente. Si los graficos han
sido realizados en Excel, deben adjuntarse, tam-
bién, los documentos originales.

Las fotografias en las que aparezcan datos que
permitan la identificacion personal de deter-
minados pacientes deberdn acompafiarse de
un consentimiento escrito por parte de dichos
pacientes. No es suficiente cubrir los ojos para
ocultar una identidad.

Los pies de foto deben estar en un documento
separado de Microsoft Word. Se recomienda uti-
lizar inicamente aquellas fotografias que con-
tribuyan significativamente al texto. Se pueden
incluir fotografias a color o en blanco y negro.
Las referencias bibliograficas deben ser escritas
en una pagina aparte y estar ordenadas de
acuerdo a su aparicion en el texto (no por orden
alfabético de los autores), segin las normas
Vancouver. Todas las referencias deberan estar
citadas en el texto o en las tablas, con un nimero
entre paréntesis, que correspondera al de la lista
final. Los autores son responsables de la vera-
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NORMAS PARA PUBLICACION

cidad de las referencias y de su correcta trans-
cripcion. Las referencias deberan seguir el estilo
y puntuacion de los siguientes ejemplos y deben
incluir obligatoriamente el hipervinculo corres-
pondiente al identificador de objeto digital
(DOI), en el caso de que lo tenga. Es respon-
sabilidad de los autores, afiadir https://doi.org/
antes del codigo (DOI), y comprobar el funcio-
namiento correcto de dicho hipervinculo.

A continuacion, ejemplos de referencias:

Revistas

Hoyniak CP, Bates JE, Petersen IT, Yang CL,
Darcy I, Fontaine NMG. Reduced neural res-
ponses to vocal fear: a potential biomarker for
callous-uncaring traits in early childhood. Dev Sci.
2018;21(4). https://doi.org/10.1111/desc.12608

Libros
Adams RD, Victor M. Principles of Neurology,
3erd Ed, New York: Mc-Graw-Hill, 1986.

Normas especificas
Articulos Originales

Deben incluir, en la 2da. pagina, un resumen de
200 palabras o menos, en el que se enfatice el
objetivo del trabajo, sus resultados y las conclu-
siones principales. El resumen debe ser enviado
en espafiol e inglés.

Deben tener, como minimo, las siguientes sec-
ciones: Introduccion, Materiales y Métodos,
Resultados y Conclusiones. Se pueden agregar
otras secciones si asi lo considera el autor, siempre
que sean relevantes para el trabajo en cuestion.

Su longitud no debe ser mayor a 30.000 carac-
teres, incluyendo espacios, titulo, resumen,
tablas, pies de figuras y anexos.

Pueden incluir un maximo de 9 figuras y/o tablas.
Deben indicar el lugar donde se desean colocar
tablas, figuras o fotografias.

Reportes de Casos Clinicos

Deben incluir un resumen, una breve introduc-
cion, la descripcion completa del caso y un
comentario final sobre los aspectos relevantes
de dicho caso.

Su longitud no debe ser mayor a 20.000 carac-
teres, incluyendo espacios, titulo, resumen,
tablas, pies de figuras y anexos.

Pueden incluir un maximo de 5 figuras y/o tablas.
Deben indicar el lugar donde se desean colocar
tablas, figuras o fotografias.

No se aceptaran “Reportes de Casos Clinicos
y Revision de la Literatura.” Debera escoger
uno de los dos tipos de trabajo y apegarse a las
normas indicadas.

Articulos de Revision

Deben incluir, en la segunda pagina, un resumen
de 200 palabras o menos, en el que se enfatice el
objetivo y la importancia de la revision del tema
tratado. El formato queda a libre criterio de los
autores, pero con una extension maxima de
40.000 caracteres, incluyendo espacios, titulo,
resumen, tablas, pies de figuras y anexos.
Pueden incluir un maximo de 9 figuras y/o tablas.
Deben indicar el lugar donde se desean colocar
tablas, figuras o fotografias.

Se aceptan 30 referencias como minimo.

Cartas al Editor

Deben ser escritas no mayor de 300 palabras.
Pueden incluir 1 figura y hasta 6 referencias
bibliograficas.

Trataran sobre temas neuroldgicos generales o
sobre comentarios de articulos publicados en
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EDITORIAL

Mi breve recorrido por las encefalitis autoinmunes

My brief journey through autovmmune encephalitis

Dr. Eduardo Castro

El libro de Posner sobre sindromes paraneoplasicos
habia despertado mi interés por la relacion entre cancer y
manifestaciones a distancia en el sistema nervioso cen-
tral y periférico. Correspondia a una combinacion de sin-
tomas y signos secundarios al dafio producido por una
neoplasia, remota al sistema nervioso, como tumores pul-
monares, dando manifestaciones de una encefalitis o de
un sindrome miasténico (Eaton-Lambert). Eran entidades
muy raras, presentes en menos de 1% de los pacientes
con cancer. La localizacion de los antigenos sobre los que
actuaban estos anticuerpos (Hu, Yo, Ma, Ri, CV2) era
dentro de la célula, sobre todo en el interior del nucleo de
las neuronas. El antigeno, expresado en la célula nerviosa
y en el tumor, era poco probable que tuviera caracter pato-
génico; era un epifendmeno y la respuesta inmune seria
mediada por células T citotoxicas. Asi, la respuesta a la
inmunoterapia era muy pobre y el prondstico del paciente,
muy malo. Se identificaron pocos casos. Encontré a los
oncdlogos poco entusiasmados por este tema pues su
interés era la reduccion del tamaiio del tumor o las nuevas
opciones de quimio y radio terapias. Pensamos en inte-
resar a los internistas, advirtiendo que los sintomas podian
preceder en algiin tiempo a la aparicion del cancer, gene-
ralmente en tamafio pequefio y desarrollo inicial, donde
podiamos actuar precozmente. Todavia no veo resultados.

En la primera década de este siglo tuvimos el caso
de una mujer adulta, hipotiroidea, pero con pruebas hor-
monales normales, que presenté un cuadro de confusion,
agitacion motora e inestabilidad al caminar. Sus estudios
radiologicos y LCR fueron normales y en su perfil hema-
toloégico demostraba una marcada elevacion de los anti-
cuerpos antitiroideos asociados a la enfermedad de Hashi-
moto, Brain en 1966 la denominaria encefalopatia de
Hashimoto. Han aparecido tres casos adicionales, todas
mujeres con funcion tiroidea normal, con medicacion de L
tiroxina y anticuerpos elevados. Todas respondieron muy
bien a dosis moderadas de corticoides, en forma rapida

retornando a su estado normal. Una de las tres pacientes
ha presentado recurrencia de su cuadro clinico, siempre
recuperado con el corticoide. Ha sido muy dificil explicar
estos casos pues no se sabe que los anticuerpos tiroideos
sean patogénicos. Uno de cada cinco casos son positivos
para anticuerpos de otra encefalitis autoinmune. Hay un
porcentaje de la poblacion que reporta elevacion de estos
anticuerpos sin presentar sintomas. Al momento existen
muchas dudas y se ha preferido denominar a este cuadro
como encefalopatia respondedora al corticoide.

En 2016, en Barcelona, tuve la oportunidad de asistir
a la reunion sobre Encefalitis autoinmunes, organizada
por los dos grandes investigadores de este tema: Grau y
Dalmau, y conocer a una de las primeras pacientes sobre-
vivientes de esta enfermedad que contd su experiencia
en un libro, “Brain on fire,” que mas tarde se convirtid
en pelicula. Sin duda me impresionaron. Se iniciaba el
estudio de anticuerpos en la superficie de la célula, en la
membrana celular y en la sinapsis, lo que permitia el tra-
tamiento con inmunosupresion, sea corticoides, plasma-
féresis o gammaglobulina intravenosa. Los casos que no
respondian a esta primera linea pasaban a Rituximab y
Ciclofosfamida. No todos los casos de encefalitis auto-
inmune por anticuerpos de superficie estaban asociados
a una neoplasia. La recuperacion era larga, podia haber
recurrencias, pero un grupo retornaba a su actividad
normal. Fueron apareciendo varios de estos anticuerpos,
prevalentes en algunos sindromes clinicos mas o menos
especificos que han sido ampliamente referidos en la lite-
ratura neuroldgica, en estos ultimos afios. Incluso, actual-
mente existe el interés por verificar su presencia en cua-
dros neuropsiquiatricos y epilepsias refractarias o status.

En noviembre de ese afio llega a emergencia de
mi hospital una paciente de 17 afios, trasladada desde
Cuenca, con un cuadro de agitacion, episodios de
mutismo y catatonia. Sus estudios radiologicos y LCR
fueron normales. El cuadro progresé con dificultad para
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caminar y movimientos involuntarios en extremidades
y tronco junto a episodio convulsivo. Sospechamos una
encefalitis. Una vez descartados estudios para encefalitis
herpética, iniciamos tratamiento con metilprednisolona, y
plasmaféresis, sin lograr mejorarla. La paciente progresa
a estado de coma. Llega el resultado de los anticuerpos:
positivo para anticuerpos NMDA desde el laboratorio y
decidimos iniciar Rituximab. La respuesta fue extraor-
dinaria con recuperacion de cada uno de sus sindromes
neurologicos, en un mes, hasta su alta. Hemos seguido
este caso sin que exista recurrencia ni presencia en estu-
dios radiolégicos de asociacion con teratoma de ovario
que acompaifia 40% de casos a la encefalitis por NMDA.
La mayor alegria la tuvimos este afio, cuando Paula se
gradud con honores como médica cirujana.

No tuvimos la misma suerte con una paciente, mujer
de 70 afios, que ingresa con cuadro confusional, con-
ducta repetitiva como limpiar una y otra vez una puerta,
de cuatro semanas de evolucion y sobre todo un mutismo
que mantuvo durante todo el curso de la enfermedad.
Estudio de resonancia y citoquimico-bacteriologico de
LCR, normal. Respuesta positiva para anticuerpos NMDA
en LCR. Fracasa tratamiento con plasmaféresis y Ritu-
ximab por lo que procedimos a la administracion de ciclo-
fosfamida. Hubo una ligera mejoria inicial que despertd
la esperanza en la respuesta clinica. Lamentablemente se
complica con sepsis y finalmente fallece.

Habia conocido a mi paciente, varédn, a la edad de 74
aflos, con sintomas depresivos. A sus 76 afios se investiga
una parasomnia identificada por su esposa y diagnosti-
cada como desorden de suefio REM y asociado a apnea de
suefio, se ordena uso de CPAP. Pocos meses después, sufre
multiples caidas, hasta siete en el ltimo afio, con difi-
cultad progresiva en su marcha. Hay un cambio en su per-
sonalidad, pasando a depender de su esposa, aislamiento
social, deja de leer y escribir, abandonando toda responsa-
bilidad fuera de su hogar. Presenta un episodio de sincope,
incontinencia urinaria y algunos episodios de disfagia.
Neumologia encuentra que el paciente hipoventila en el
dia y pasa a usar BPAP continuo. Hay debilidad progre-
siva en sus extremidades con reduccion de sus reflejos. La
RMN no aporta mayores datos, en el LCR hay una diso-
ciacion albumino citolégica y el EMG reporta una poli-
neuropatia cronica desmielinizante. Nuestra aproxima-
cion diagnostica inicial fue de una atrofia multisistémica.
Dias después de cumplir 77 afios, viene a la consulta con
un claro parkinsonismo y movimientos involuntarios en
extremidades superiores, distonia, oftalmoparesia supra-
nuclear en mirada hacia arriba y signo de Pisa con incli-
nacion a la derecha. La instalacion fue en pocos dias y
nos alert6 de la posibilidad de una encefalitis autoinmune.
Efectivamente fue reportada la muestra de LCR posi-
tiva para anticuerpos IgLONS. Es una entidad reciente,
con pocos casos reportados, series cortas, pero con dos

hechos sobresalientes. El primero es la variedad de pre-
sentaciones del cuadro, inicialmente limitado a desor-
denes del suefio, hipoventilacion central, ataxia y variable
afectacion cognitiva. El otro extremo son sintomas bul-
bares, desordenes del movimiento, disautonomia, rigidez,
fenotipo parecido a ELA y varios otros sindromes neuro-
logicos. El segundo es una menor respuesta inflamatoria
comparada con otras encefalitis y el deposito de TAU,
marcador conocido de neurodegeneracion. El interés ha
sido siempre entender la relacion entre inflamacion y
degeneracion del sistema nervioso, esta entidad podria
dar algunas respuestas. Nuestro paciente respondié muy
bien a gammaglobulina IV, particularmente en su movili-
zacion independiente y esfera cognitiva, recuperando par-
cialmente su capacidad cognitiva. Finalmente, la familia
decide no continuar el tratamiento y el paciente evolu-
ciona a una incapacidad total de movimiento, alimenta-
cion enteral y cuidados paliativos.

Un médico, profesor de nuestra universidad, con-
sulta sobre dos meses de rigidez en sus extremidades infe-
riores que interfiere con su marcha y espasmos dolorosos
en tronco y extremidades. Se moviliza como un “bloque
rigido”’ Es trasladado al Hospital Andrade Marin del IESS,
se envia muestra de LCR, reportando presencia de anti-
cuerpos anti- GAD 65. El sindrome de persona rigida,
aunque mas frecuente en mujeres, tiene como causa la
presencia de anticuerpos anti-GAD en un 80% de casos.
Si bien una proteina intracelular que interactiia con el
receptor de GABA, interfiere en la inhibicion y expresa
un estado de hiperexcitabilidad neuronal. El paciente res-
pondi6 muy bien a gammaglobulina IV y el estudio de
PET demostré una masa mediastinal cuya patologia fue
de un linfoma no Hodgkin.

Este afio otro médico (;qué pasa?), residente en
Estados Unidos, se queja de rigidez en extremidades y
tronco, y un mes después, de cuadro bronconeumonico
viral. Sus sintomas son progresivos, dificultando su movi-
lizacion y provocando caidas. Afiade en el curso de su
enfermedad un estado de hiperexcitabilidad con sobre-
saltos a estimulos externos, sacudidas mioclénicas en
piernas e hiperreflexia. Investigado en su lugar de resi-
dencia, los estudios de RMN, LCR, PET son normales.
Se inicia tratamiento con metilprednisolona y luego Ritu-
ximab, sin obtener respuesta clinica. Una semana antes
de su ingreso a nuestro hospital el paciente presenta
severas crisis de dolor ante espasmos de extension de
sus extremidades. Sacudidas mioclénicas continuas de
extremidades superiores e inferiores y estado de confu-
sion, agitacion motora y desorientacion. No puede soste-
nerse de pie, sudoracion profusa, disfagia y periodos de
ligera alza térmica. Nuevamente la RMN no aporta datos
importantes, el EEG refiere una encefalopatia difusa y el
EMG reporta una severa polineuropatia axonal. E1 LCR
es normal en estudio citoquimico y bacterioldgico y se
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envia la muestra a Barcelona, solicitando investigacion
de anticuerpos GAD 65, glicina y amfifisina. Inmediata-
mente se inicia tratamiento con gammaglobulina IV, dosis
total, administrada en cinco dias. Esperando el resultado
de los anticuerpos y completada la dosis de la inmunote-
rapia el paciente tiene una recuperacion progresiva en su
esfera cognitiva y, primero reduccion y finalmente supre-
sion de sus espasmos y mioclonias. Al momento de su
alta el paciente retoma la atenciéon a sus pacientes, por
via digital y estudia toda la bibliografia que le llega de
Persona Rigida. Su limitacion es su debilidad en extre-
midades inferiores (se pone de pie con apoyo de dos per-
sonas), atrofia de musculatura en manos y pies, hiperre-
flexia global y dolor neuropatico en las noches.

El diagnostico clinico con el que habiamos traba-
jado era del Complejo de Persona Rigida en su subtipo
de PERM (Progressive Encephalomyelitis with Rigidity
and Myoclonus), asociada a una polineuropatia axonal,
frecuentemente reportada junto a varias encefalitis auto-
inmunes. La respuesta favorable a la gammaglobulina
confirmaba la naturaleza autoinmune de la encefalitis,
mielitis y la disautonomia del paciente.
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El reporte de los tres anticuerpos solicitados fue nega-
tivo. Este tema de encefalitis autoinmune con anticuerpo
negativo tiene mucha actualidad en la literatura médica.
Se plantean algunas hipdtesis: 1. Error diagnostico, des-
cartado por la excelente respuesta terapéutica. 2. No se
incluy¢ el panel adecuado de anticuerpos. La gran mayoria
de casos de PERM son causados por GAD 65 y anti-gli-
cina; en menor grado, por anti-amfifisina. Pero hay casos
descritos por otros anticuerpos como NMDA, LONS y un
10% de casos por anticuerpo no identificado. 3. La muestra
de LCR es fundamental pues muchos de estos anticuerpos
son negativos en suero. 4. Falla en la técnica pues el reporte
fue de Inmunoblot para la mayoria y solo inmunohistoqui-
mica para anti-glicina. El Inmunoblot es poco sensible para
anticuerpos de superficie y se recomienda la técnica doble:
células de hipocampo de raton e inmunohistoquimica.
Repetiremos la muestra de LCR con las modificaciones de
técnica y reportaremos los resultados.

Ha sido un reto interesante el poder ofrecer tratamiento
efectivo para algunos pacientes que hasta hace pocos afios
tenian un mal pronostico. Todavia queda un amplio campo
de investigacion y estos proximos afios seremos testigos de
nuevos avances en diagnodstico y tratamiento.



CARTA A LA EDITORA

Setenta afos desde la doble hélice, veinte afios desde el Proyecto

Genoma Humano: historia y avances de la neurogenética

Seventy years since the double helix, twenty years since the
Human Genome Project: history and advances in neurogenetics

Manuel E. Cortés

Sefiora Editora:

Las alteraciones neuroldgicas, tan antiguas como la
humanidad, poseen frecuentemente patrones de herencia
familiar. Se ha sugerido que los faraones de la dinastia
XVIII del antiguo Egipto padecian epilepsia familiar!
Las mutaciones asociadas a la degeneracion del 16bulo
frontotemporal han sido rastreadas hasta unas 62 gene-
raciones atras en el sur de Italia (Imperio Romano Occi-
dental), hace unos 1550 afios? Un avance sustancial en
determinar las bases genéticas del comportamiento tuvo
lugar cuando Sergei Davidenkov y Seymour Benzer fun-
daron la Neurogenética moderna®* Esta no hubiese avan-
zado ni profundizado si hace 70 afios no se hubiese dilu-
cidado la estructura del ADN?’ ni hubiese finalizado hace
20 afios el Proyecto Genoma Humano (PGH). Esta carta
recuerda estos hitos biomédicos trascendentales, en par-
ticular, para la Neurogenética.

En Grecia Clasica, Hipdcrates ya consignaba la exis-
tencia de enfermedades hereditarias® En el siglo XVII
era conocido en Europa el texto De Moribus: Pathologia
Hereditaria Generalis del irlandés Dermod O’Meara.
La Neurologia moderna surgi6 en el periodo finisecular
decimononico, época en que muchos investigadores des-
tacaron los antecedentes familiares para abordar tras-
tornos neurologicos! Los estudios genéticos trataron de
comprender los mecanismos de enfermedades heredi-
tarias y para ello las leyes de J. G. Mendel fueron fun-
damentales$ Posteriormente, el ruso Sergei Davidenko
se centrd6 en las enfermedades neuroldgicas heredita-
rias, siendo el primero en utilizar el término «Neuroge-
nética» en su pais. En 1925 publico Hereditary Disor-

ders of the Nervous System, proponiendo clasificar los
trastornos en base a un catalogo genético sistematico y
no por fenotipo? En 1953 James Watson y Francis Crick
publicaron su famosa estructura de doble hélice para el
ADN? abriendo paso a la Belle Epoque de la Biologia
Molecular. El estadounidense Seymour Benzer, compa-
rando pruebas funcionales y de recombinacion para el
alelismo en Drosophila, fue el primero en mostrar la rela-
cién entre la genética formal clasica y el modelo de ADN
de Watson y Crick? Benzer justifico el rol de los genes
en el control de la conducta y mostré la posibilidad de
descomponer los complejo rasgos conductuales en rasgos
mas sencillos?

En 2003 finaliz6 el PGH e inici6 la Era Postgeno-
mica, periodo en el cual la Neurogenética se enriquecera
con avances tales como la edicién genética; la nanotec-
nologia estructural del ADN® y el ADN sintético, entre
otros (Figura 1).
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CARTA A LA EDITORA

Cisticercos calcificados en el parénquima cerebral y dafio de hipocampos

Calcified cysticerct in the brain parenchyma and hippocampal damage

Oscar H. Del Brutto, MD

Estimada Editora:

La atrofia/esclerosis del hipocampo es la lesion cere-
bral estructural mas comun asociada con epilepsia, en par-
ticular epilepsia mesial del 16bulo temporal mesial! La
atrofia/esclerosis del hipocampo a menudo se desencadena
por una lesion precipitante inicial que conduce a la pér-
dida neuronal en las capas CAl y CA3 del hipocampo?
Evidencia reciente sugiere que los cisticercos calcificados
localizados en el parénquima cerebral pueden ser esta
lesion precipitante inicial y el desencadenante del desa-
rrollo tanto de convulsiones como de atrofia/esclerosis del
hipocampo tardia?-* Curiosamente, solo los cisticercos cal-
cificados (pero no los parasitos vivos o en degeneracion)
estan asociados con atrofia/esclerosis del hipocampo$ Esto
sugiere que el dafio de hipocampo en pacientes con neu-
rocisticercosis puede tardar muchos afios en desarrollarse.

Como se ha demostrado en humanos, es posible que
los cisticercos calcificados no necesariamente estén ubi-
cados dentro de los circuitos limbicos para asociarse con
atrofia/esclerosis del hipocampo’ Ademas, un estudio
experimental en el que se utilizé6 un modelo de rata con
cisticercosis por Taenia solium mostr6 inflamacion axonal
con formacion de esferoides a una distancia considerable
de los parasitos. Estos axones se originaron en neuronas
ubicadas cerca de los parasitos que fueron dafiadas como
resultado de cambios inflamatorios que rodean los cisti-
cercos parenquimatosos. Es posible que algunos de estos
axones dafiados terminen en los hipocampos o en otras
areas del cerebro que se conectan posteriormente con los
hipocampos, lo que resulta en hipocampos parcialmente
desaferentizados que, a su vez, pueden proporcionar un
sustrato patologico para dafio hipocampal’

Figura 1. Diagrama que
muestra la compleja

relacion entre la cisticercosis
cerebral parenquimatosa,

las convulsiones y la atrofia/
esclerosis del hipocampo
(reproducido de Del Brutto OH,
et al. Epilepsia 2014; 55: 2077-
2078, con autorizacion de John
Wiley and Sons).
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Como se muestra en la Figura 1, la relacion entre
convulsiones/epilepsia y atrofia/esclerosis del hipo-
campo en pacientes con neurocisticercosis es probable-
mente bidireccional. Las convulsiones suelen ocurrir
durante la degeneracion de los cisticercos (etapas coloi-
dales y granulares).

En estos casos, la inflamacion que rodea a los para-
sitos practicamente destruidos es el mecanismo mas pro-
bable que causa convulsiones reactivas agudas. Cuando
los parasitos se calcifican, pueden producirse convul-
siones reactivas recurrentes debido a la inflamacion
relacionada con la exposicion del sistema inmunold-
gico del huésped a restos de parasitos atrapados dentro
de estas lesiones calcificadas. Tanto las convulsiones
reactivas agudas como las recurrentes pueden causar
atrofia/esclerosis del hipocampo que, a su vez, podria
ser el sustrato patologico de la esclerosis mesial del
l6bulo temporal. Los cisticercos calcificados pueden
inducir directamente atrofia/esclerosis del hipocampo
por dafio mediado por inflamacion local o remota de las
neuronas del hipocampo que causan epilepsia cronica.
Si bien esta ultima via no se ha probado en humanos,
se ha demostrado que la exposicion a endotoxinas y el
aumento de los niveles de citokinas pro inflamatorias se
correlacionan con el dafio del hipocampo en animales de
experimentacion?® Curiosamente, esta exposicion puede
causar atrofia/esclerosis del hipocampo independiente-
mente de la presencia de convulsiones.

AlGn queda mucho por saber sobre la asociacion
antes mencionada, pero se estan realizando estudios de
cohortes longitudinales para evaluar la relacion causal
entre los cisticercos calcificados y la atrofia/esclerosis
del hipocampo y caracterizar esta asociacion con la apa-
ricién de convulsiones/epilepsia.
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CARTA A LA EDITORA

Epilepsia, hiperia y mistica en Hildegarda de Bingen

Epilepsy, hyperia and mysticism in Hildegard of Bingen

Eduardo Herrera-Aliaga, Manuel E. Cortés?

Sefiora Editora:

La epilepsia es una condicion conocida desde la Anti-
gliedad. Actualmente, se concibe como un «concepto» que
engloba diversos cuadros y que comparten —como pro-
ceso comin— las descargas repetitivas de alta frecuencia!
Clinicamente, se define por alguna de las siguientes con-
diciones: i. Al menos dos convulsiones no provocadas (o
reflejas) que ocurren con mas 24 horas de diferencia; ii.
Una convulsion no provocada y probabilidad (60%) de mas
convulsiones, después de dos convulsiones no provocadas,
que ocurran durante los préximos diez afios; y iii. Diag-
nostico de un sindrome de epilepsia? Diversas personas
relevantes en la historia de la humanidad han padecido
epilepsia, siendo posible que Hildegarda de Bingen, fuera
una de ellas>* Esta Carta a la Editora tiene como objetivo
discutir la probable presencia de epilepsia ¢ hiperia en esta
mistica, abadesa benedictina y polimata alemana.

Hildegarda de Bingen (1098-1179; Figura 1) tuvo
«visiones» desde temprana edad*’ y a los siete u ocho afios
fue ingresada al convento de Disibodenberg para la vida
monastica;> convirtiéndose en una de las figuras intelec-
tuales mas relevantes del Medievo? Sus aportes son ml-
tiples en diversas areas del conocimiento, e.g., dos libros
médicos: Physica (Historia Natural) y Causae et Curae
(Causas y Remedios)’* En este ultimo describe la epi-
lepsia, considerandola una «agitacion de los humores del
cerebro»? Se ha propuesto que las visiones misticas de Hil-
degarda estén relacionadas con la presencia de migrafia
con aura}® catalepsia; epilepsia* e, incluso, un trastorno
delirante! Ahora bien, ella escribié que sus visiones no
ocurrian mientras dormia, sino despierta, y que habia
cambios en la percepcion luminica, que describia como

Figura 1. Hildegarda de Bingen (1098-1179). Santa, mistica y poli-
mata alemana, que destacé como compositora, escritora, filésofa,
cientifica, naturalista, botanica, médica y profetisa durante plena
Edad Media. Probablemente padecié catalepsia, hiperia, depresién y
epilepsia, esta ultima también siendo objeto de sus estudios. Fuente:
Archivo propio de los autores.

«...una luz mas brillante que el sol»; compatible con la cli-
nica de algunas epilepsias con alucinaciones visuales!*#
Es posible suponer, examinando los antecedentes que ella
misma relataba, que las visiones de Hildegarda tienen una
explicacion médica. Quiza otra explicacion es que padecia
de hiperia o hipersincronia neuronal, la cual constituiria
la base de las manifestaciones psiquicas extraordinarias
halladas en algunos misticos y artistas?
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Mas alla de las posibles interpretaciones, es intere-
sante poder plantear el debate sobre los probables cua-
dros clinicos, simulando un «viaje en el tiempo hacia el
Medievo», en una figura intelectual sefiera y multifacé-
tica como lo fue Hildegarda de Bingen.
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CARTA A LA EDITORA

Discapacidad e inclusion educativa en la ensenanza superior
de Honduras: Lecciones aprendidas

Disability and educational inclusion in higher education in
Honduras: Lessons learned

Mgs. Eddy Paz-Maldonado

Estimada Editora:

Ladiscapacidad en Honduras continua visualizandose
desde una perspectiva médica, dado que la evidencia cienti-
fica publicada sobre dicha materia es escasa. Bajo esta linea
la administracion universitaria ha establecido medidas de
atencion y ha tomado decisiones, reforzando la idea de que
la discapacidad es sindnimo de limitacion. Estas acciones
propician escenarios reproductores de exclusion, discrimi-
nacion y estigmatizacion hacia el alumnado en tal condi-
cion, que asiste cotidianamente a las universidades hondu-
refias, pero mayormente aquellas de caracter publico donde
se concentran una gran cantidad de estudiantes.

A pesar de la poca produccion cientifica acerca de la
discapacidad y la inclusion educativa en el contexto uni-
versitario hondurefio, existen publicaciones que abordan la
discapacidad mediante el enfoque de diversidad! tal como
se muestra en la tabla 1. Estos trabajos ponen de manifiesto
la urgente necesidad de transformar la vision deficitaria
por una inclusiva, pero fundamentada en la justicia social
para construir espacios formativos que posibiliten dismi-
nuir las desigualdades que impactan negativamente en la
calidad de vida de dicho colectivo® Estas publicaciones son
determinantes para plantear diversas lecciones aprendidas
respecto a la discapacidad e inclusion educativa en Hon-
duras, siendo algunas de ellas las siguientes:

* A lo largo de la historia la discapacidad e inclusion
educativa no se han priorizado en las agendas de los
diferentes gobiernos nacionales y universitarios, lo
que denota la falta de interés respecto a tales tematicas.

* En su mayoria las universidades hondurefias no estan
preparadas para promover la inclusion educativa del
alumnado en situacién de discapacidad, dado que

carecen de recursos economicos, programas de aten-
cién y una sinergia organizativa para realizar un tra-
bajo colectivo que posibilite una ensefianza inclusiva.

+ El alumnado en situacion de discapacidad se enfrenta
a constantes episodios de discriminacion, principal-
mente aquellos estudiantes que no cuentan con un diag-
ndstico claro sobre su condicion, un ejemplo de ello es
el estudiantado con discapacidades del desarrollo.

* Se carece de politicas de inclusion educativa para
garantizar el derecho a la educacion del estudiantado
en situacion de discapacidad. Al no contar con estos

Figura 1. Publicaciones sobre discapacidad e inclusién educativa en
la enseflanza superior de Honduras (2021-2023)

Titulo de la publicaciéon Ao de Revista
publicacion
Percepciones del estudiantado 2023 Margenes. Revista de

universitario de Pedagogia sobre
la discapacidad e inclusién
educativa en Honduras

Educacién de la
Universidad de Malaga

Inclusion educativa del alumnado 2022
universitario con discapacidad
intelectual en Honduras

Revista Ecuatoriana
de Neurologia

Honduras: estudiantes 2022
universitarios en situacion de
discapacidad durante la COVID-19

Fisioterapia

La inclusién educativa del 2021
estudiantado universitario en

Ensaio: Avaliagéo e
Politicas Publicas em

situacion de discapacidad en Educagéo
Honduras

Atencion al estudiante con 2021 Revista de la
discapacidad en la Educacion Universidad

Superior

Fuente: Elaboracion propia.
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insumos es complejo poder seguir una ruta de apoyo
que permita generar una atencion integral y evitar
toda forma de exclusion.

* Los instrumentos utilizados en los procesos de admi-
sion universitaria son poco inclusivos, lo que con-
diciona poder identificar a todo el alumnado en
situacion de discapacidad que asiste a los estableci-
mientos de ensefianza superior y ofrecer apoyos que
faciliten sus aprendizajes.

* El principal desafio de las universidades hondu-
refias es avanzar hacia la construccion de estableci-
mientos educacionales inclusivos. Esto sera posible
solamente con autoridades universitarias comprome-
tidas con la transformacion de dichos centros, 1o que
demanda la participacion de toda la comunidad edu-
cativa y el accionar de las distintas instancias que
son parte del engranaje universitario.

En definitiva, la discapacidad e inclusion educativa
en Honduras tendran que ser consideradas dimensiones de
interés para la formulacion de politica publica nacional y
universitaria con la finalidad de garantizar el derecho uni-
versal a la educacion de todo el estudiantado que forma
parte de los diferentes centros de ensefianza superior.
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CARTA A LA EDITORA

Desarrollo psicomotor y funciones ejecutivas en la primera infancia:
Un enfoque interdisciplinario para la educacién integral

Psychomotor development and executive functions in early childhood:
An nterdisciplinary approach to comprehenswe education

Maria Angélica Torres Gomez-Garfias, Nelly Alvarez Aranda? Camila Pozo Pozo!

Estimada Editora:

Me dirijo a ustedes para reflexionar sobre el articulo
"Relacion entre el desarrollo psicomotor y funciones ejecu-
tivas en la primera infancia de nifios/as de 3 a 5 afios!"

El estudio explora la interconexion entre el desarrollo
psicomotor y las funciones ejecutivas en esta franja de edad,
subrayando la trascendencia de un sélido desarrollo motor
para el avance hacia habilidades cognitivas mas complejas.
El curriculo de la infancia temprana considera el desarrollo
motor como un pilar fundamental, donde el movimiento no
solo promueve el crecimiento fisico, sino también se entre-
laza con aspectos cognitivos y emocionales, abogando por
un enfoque integrado?

Este enfoque se alinea con la educacion parvularia en
Chile, enfocada en "corporalidad y movimiento, buscando
amalgamar aspectos neurologicos, fisiologicos, psicolo-
gicos y sociales para un desarrollo holistico de movimiento
y funciones ejecutivas a lo largo del ciclo educativo inicial?

El aprendizaje y el desarrollo no estan aislados. La
interaccion entre facetas del desarrollo es inherente en la
nifiez, resaltando la importancia de la interdisciplinariedad
en la educacion. Por ejemplo, el desarrollo motor y el con-
trol inhibitorio estan conectados en el cerebro, fundamen-
tales tanto para el presente bienestar como para el futuro
rendimiento académico en nifios/as.

Sugiero considerar areas transversales para futuras
investigaciones interdisciplinarias:

* Habilidades de autorregulacion: El desarrollo motor
promueve el control de impulsos, enfatizando la nece-
sidad de ambientes que fomenten el movimiento libre.

+ Conexiones neuronales: La corteza prefrontal, rela-
cionada con el control inhibitorio, se vincula con
areas motoras, resaltando la importancia de entornos
que promuevan el movimiento.

* Interaccion social: El control inhibitorio y las habili-
dades motoras son claves en interacciones grupales

y juegos.
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ARTICULO ORIGINAL
Actividades basicas e instrumentales de la vida diaria en pacientes
con demencia tipo Alzheimer

Basic and mstrumental actiities of daily living in patients with Alzhevmer's dementia

Manuel Cafas-Lucendo, Maria Victoria Perea-Bartolomé? Valentina Ladera-Fernandez?
Carlos Alberto Hurtado-Gonzalez; Ricardo Garcia-Garcia®

Resumen

La demencia tipo Alzheimer (DTA) produce multiples alteraciones, tanto en la esfera cognitiva, conductual como en la
funcional. Las actividades basicas de la vida diaria (ABVD) estan afectadas en pacientes con DTA, en comparacion con sujetos
sin deterioro cognitivo (SSDC). En esta investigacion se analizaron 50 pacientes con DTA que cumplian con los criterios diag-
noésticos establecidos en el DSM-IV-TR y el NINCDS-ADRDA y 60 SSDC con caracteristicas sociodemograficas similares. Los
resultados muestran que las ABVD mas afectadas son las capacidades de comida, lavado, vestido, arreglo, transferencia, deam-
bulacion, subir y bajar escaleras y las ABVD menos afectadas fueron la miccion y la capacidad de ir al retrete, no encontrandose
afectacion diferencial en la capacidad de deposicion. Estos hallazgos confirman la hipotesis general de que los pacientes con
DTA tienen afectacion de las ABVD en comparacion con los SSDC.

Palabras clave: Actividades basicas de la vida diaria; Demencia tipo alzheimer.

Abstract

Alzheimer's dementia (AD) produces multiple alterations, both in the cognitive, behavioral and functional spheres. The
basic activities of daily living (BADL) are affected in patients with AD, compared with subjects without cognitive impairment
(SWCI). In this research, 50 patients with AD who met the diagnostic criteria established in the DSM-IV-TR and the NINCDS-
ADRDA and 60 SWCI with similar sociodemographic characteristics were analyzed. The results show that the most affected
BADL are the capacities of food, washing, dressing, arranging, transferring, walking, going up and down stairs and the least
affected BADL were urination and the ability to go to the toilet, not being affected differentially in the deposition ability. These
findings confirm the general hypothesis that patients with AD have involvement of the BADL compared with the SWCI.

Keywords: Basic activities of daily living; Alzheimer dementia.
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Introduction

La demencia tipo Alzheimer (DTA) es una enfer-
medad neurodegenerativa, cortical, primaria que afecta a
multiples funciones cognitivas como la atencion, memoria,
lenguaje, junto con la presencia de trastornos neuropsiquia-
tricos y alteracion en las capacidades funcionales!?

Las actividades de la vida diaria (AVD), como su
nombre indica, hacen referencia a una constelacion de
capacidades funcionales relacionadas con la independencia
del individuo, en areas como el manejo de asuntos econd-
micos, el uso de medios de transporte, la capacidad para el

aseo y la higiene, etc. La afectacion de las AVD supone un
elemento decisivo para determinar el limite entre el dete-
rioro cognitivo leve y la presencia de demencia’

La DTA produce una discapacidad funcional para
realizar las AVD en un 90% de los pacientes en compara-
cion con sujetos sin deterioro cognitivo (SSDC)* y cons-
tituye un factor predictivo para determinar que SSDC
podrian desarrollar un cuadro de demencia en el futuro?

Un mayor déficit en la realizacion de las AVD se
asocia con una serie de cambios patoldgicos a nivel cere-
bral como una mayor atrofia del 16bulo temporal medial®
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junto con un aumento de patologia aberrante (ovillos neu-
rofibrilares y placas neuriticas de proteina beta amiloide)
focalizada en estructuras del 16bulo temporal, l6bulo occi-
pital y en regiones bilaterales de la corteza orbitofrontal’

Las actividades basicas de la vida diaria (ABVD)
hacen referencia a un conjunto multidimensional de com-
petencias primarias que incluyen las siguientes areas:
aseo personal / higiene personal, vestirse, ir al bafio /
continencia, traslado / deambulaciéon y comer.

Las actividades instrumentales de la vida diaria
(AIVD) se conceptualizan como las capacidades nece-
sarias para ejecutar de forma auténoma conductas rela-
cionadas con el manejo de asuntos economicos, el uso de
medios de transportes o la comunicacion efectiva reali-
zada mediante el teléfono. Estas habilidades funcionales
se dominan temprano en la vida y estan relativamente
mas preservadas en comparacion con las tareas de nivel
superior y son consideradas necesarias e imprescindibles
para la autonomia funcional del individuo®

En la DTA, el progresivo declinar de las capaci-
dades funcionales sigue un patrén jerarquico de pérdida,
es decir, durante las primeras etapas los pacientes pre-
sentan dificultad con las AIVD; en las etapas moderadas
de la DTA, se produce un declive en las ABVD, que pro-
ducen un mayor nivel de dependencia’ y en la fase avan-
zada, los pacientes requieren una completa ayuda a nivel
asistencial para realizar casi cualquier tipo de AVD!%!!

Aungque existen numerosos estudios que exploran las
AIVD*%!2 alin falta evidencia que examine con exhausti-
vidad las AVD, por lo que, el objetivo del presente tra-

bajo de investigacion consiste en analizar los diferentes
tipos de AVD, basicas e instrumentales en pacientes con
DTA en comparacion con un grupo de SSDC.

Materiales y métodos

Se realizo6 un estudio observacional- transversal con
un muestreo no probabilistico y de caracter intencional.
La muestra esta constituida por 110 sujetos de naciona-
lidad espafiola, de ambos géneros, cuya edad media de
los participantes es 74,93 (DS= 8,98). La muestra esta
formada por dos grupos: pacientes con diagnostico de
DTA y SSDC% Los participantes con DTA debian cum-
plir una serie de criterios de inclusion: edad comprendida
entre los 55- 90 afios; tener minimo 5 afios de escolari-
zacion; no presentar en su historia clinica alteraciones
neurologicas ni antecedentes de consumo de sustancias;
diagnéstico clinico de demencia realizado por un neuro-
logo; cumplir con los criterios diagndsticos de demencia
establecidos en el DSM-V! junto con los criterios diag-
noésticos de Enfermedad de Alzheimer probable estable-
cidos por el NINCDS-ADRDA;? no presentar mas de 10
afios de evolucion; obtener una puntuacion < de 24 en el
Examen Cognoscitivo Mini Mental adaptacién espafiola-
MMS;" obtencion de una puntuacion de corte = < de 69
en el Examen Cognitivo de Cambridge adaptacion espa-
fiola- CAMCOG!* En tabla 1 sobre las caracteristicas
sociodemograficas se observa la ausencia de diferencias
estadisticamente significativas entre los dos grupos en
cuanto al género, escolarizacion y lateralidad (p> .05).
Si hubo diferencias en la edad (t (108) =5.71, p <.001)

Tabla 1. Andlisis descriptivo y comparativo. Caracteristicas sociodemogréficas de la muestra total y por grupo.

Variable Categoria Muestra total (N=110) DTA (N=50) SSDC (N=60) Estadistico
GENERO Mujer 75.5% (83) 74.0% (37) 76.7% (46) Chi2=0.11 1 .746 NS
Hombre 24.5% (27) 26.0% (13) 23.3% (14)
EDAD 74.93 +8.98 79.64 £7.33 71.00 +8.35 t=5.71 108 .000*
Soltero 2.7% (3) - 5.0% (3) Chi2=5.59 2 .061 NS
ESTADO CIVIL Casado 59.1% (65) 52.0% (26) 65.0% (39)
Viudo 38.2% (42) 48.0% (24) 30.0% (18)
Estud. Prmarios 77.3% (85) 76.0% (38) 78.3% (47) Chi2=5.66 4 .059 NS
NIVEL EDUCATIVO Estud. Secundarios 16.4% (18) 12.0% (6) 20.0% (12)
Estud.Superiores 6.4% (7) 12.0% (6) 1.7% (1)
ANOS ESCOLARIZACION 7.82 £3.35 7.92 £3.83 7.73£2.91 t=0.29 108 T72NS
PROFESION Ama de casa 35.5% (39) 36.0% (18) 35.0% (21) Chi2=5.61 4 231 NS
Obrero 33.6% (37) 38.0% (19) 30.0% (18)
Empleado cualificado 12.7% (14) 10.0% (5) 15.0% (9)
Auténomo 13.6% (15) 8.0% (4) 18.3% (11)
Profesional especialista 4.5% (5) 8.0% (4) 1.7% (1)
LATERALIDAD Diestra 95.5% (105) 96.0% (48) 95.0% (57) Chi2=0.20 2 .906 NS
Zurda 2.7% (3) 2.0% (1) 3.3% (2)
Ambidiestra 1.9% (2) 2.0% (1) 1.7% (1)

N.S. = NO significativo (P>.05) ** = Altamente significativo al 1% (P<.01). Abreviaciones: DTA, Demencia tipo alzheimer; Estud, Estudios; Gl, Grado de libertad, N,

muestra; P, p-value sig; SSDC, Sujetos sin deterioro cognitivo.
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Con respecto a los puntajes obtenidos en las pruebas
utilizadas en los criterios de inclusion, se encontraron
diferencias en el MMSE (t (108) = -13.71; p <.001) y
CAMCOG (t(108)=-15.41; p<.001) entre ambos grupos.

Procedimiento

El proyecto de investigacion fue aprobado por el
Departamento de Psicologia Basica, Psicobiologia y Meto-
dologia de las Ciencias del Comportamiento y tuvo el aval
del comité de ética de la Facultad de Psicologia (Univer-
sidad de Salamanca). A continuacion, se presentd el pro-
yecto de investigacion para su aprobacion por el area de
Formacion, Evaluacion, Investigacion del Centro de Refe-
rencia Estatal de Atencion a Personas con Enfermedad de
Alzheimer y otras Demencias (Salamanca, Espafia) asi
como por la Junta Directiva del Centro de Dia de la Aso-
ciacion de Familiares de Alzheimer (Tomelloso, Espaia).

Posteriormente, se revisaron los historiales clinicos
teniendo en consideraciéon la evaluacion neurologica,
neuropsicolégica, el diagnéstico clinico, pruebas de neu-
roimagen, asi como los principales antecedentes perso-
nales, con el objetivo de verificar el diagndstico de DTA.

Una vez cumplidos con los criterios de inclusion
anteriormente mencionados, se realizé una reuniéon con
los familiares y cuidadores legales de los pacientes y se
solicitd el consentimiento informado tanto de los usua-
rios como a los familiares, para participar en dicha inves-
tigacion. Tanto a los pacientes como a sus familiares se
les informé que la evaluacion consistia en una serie de
preguntas sencillas para determinar el estado de auto-
nomia para realizar AVD. Todos los participantes com-
prendieron las instrucciones de las pruebas de evaluacion
requerida y dieron su consentimiento informado antes de
su aplicacion, la cual fue efectuada sobre los responsa-
bles legales del paciente. Se garantiz6 a los participantes
una absoluta confidencialidad de sus datos personales y
la posibilidad de aclarar cualquier tipo de inquietud que
pudiera surgir durante el proceso de evaluacion.

La evaluacion de estos se realizd de manera indi-
vidual en el Centro de Referencia Estatal de Atencion
a personas con Enfermedad de Alzheimer. Se aplico el
indice de Barthel y la escala de actividades instrumen-
tales de Lawton y Brody, de manera individualizada y
administrada al responsable legal del paciente.

Material

Indice de Barthel.- IB"

Denominado también como Indice de Discapacidad
de Maryland, consiste en un instrumento geriatrico que
evalua el nivel de independencia funcional para la reali-
zacion de las ABVD: comer (3 items); higiene personal
(2 items); lavado (3 items); bafio (2 items); vestido (3
items); miccion (3 items); deposicion (3 items); deambu-
laciéon (4 items); transferencia (4 items) y; subir y bajar
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escaleras (3 items). Se puntia de 0 al00, y la incapa-
cidad funcional se valora como: 80-100 puntos= depen-
dencia ligera; 60-80 puntos= dependencia moderada;
45-59 puntos= dependencia grave; < 45 puntos= depen-
dencia severa. Mediante el indice de kappa, el test obtuvo
una fiabilidad interobservador del ,47 y 1 y una fiabilidad
intraobservador de ,84 y ,97!¢

Escala de Actividades Instrumentales de la vida
diaria del Philadelphia Geriatric Centre- PCG-IADL"”

La escala de actividades Instrumentales de la vida
diaria de Lawton y Brody es una escala heteroaplicada que
consta de 8 items que evaltan la capacidad funcional de lo
sujetos a través de: la preparacion de comida, lavado de
ropa, cuidado de la casa, realizar compras, uso del teléfono,
uso de medios de transporte, manejo de asuntos econo-
micos y responsabilidad sobre la medicacion. La puntua-
cion de los items oscila entre 0 y 1, pero no es una escala
dicotdmica clésica porque existen diferentes condiciones
que son evaluadas con un 1. A mayor puntuacion obtenida
por el sujeto, mayor es su grado de independencia.

Puesto que hay tres actividades que por motivos cul-
turales se han considerado mas prototipicas de realizar
por el sexo femenino, como la preparacion de la comida,
el cuidado de la casa y el lavado de la ropa, los autores
admiten, que, en el caso de los hombres, estas actividades
pueden obviarse u omitirse de la evaluacion funcional.
Por esta razon, existe una puntuacion total para hombres
que se codifica de la siguiente manera: 0= dependencia
total; 1= dependencia severa; 2-3= dependencia mode-
rada; 4= dependencia leve; 5= auténomo. La puntua-
cion para mujeres se registra de la siguiente manera: 0-1=
dependencia total; 2-3= dependencia severa; 4-5= depen-
dencia moderada; 6-7= dependencia leve; 8= autéonoma.

Su coeficiente de fiabilidad interobservador fue de ,85
y presenta una buena validez concurrente con escalas de
funcionamiento cognitivo como el MMSE!’

Analisis de datos

Se utilizo el software IBM SPSS Stadistic, version 22,
para realizar el analisis estadistico con las pruebas de Chi2
para el andlisis de las diferencias de medias, Anova, T de
Student y la prueba U de Mann-Whitney para las com-
paraciones binarias multiples. El tamafio del efecto fue
reportado de acuerdo con los criterios de Cohen (efecto
pequeio = .1; efecto medio = .3; efecto grande = .5).

Resultados

AVD basicas

Puntuacion total en el IB. Los casos con DTA
alcanzan una media menor que los SSDC (Tabla 2)
siendo la diferencia significativa (t=-5.25; P<.001) equi-
valente a un tamafio del efecto casi elevado (.233).



Puntuacioén en el subtest de Comida. Existe una
diferencia significativa (t=-2.64; P<.05) ya que los casos
con DTA tienen valores menores que los SSDC (Tabla 2)
con un tamafio del efecto bajo (.073).

Puntuacién en el subtest de Lavado. Los casos con
DTA presentan una media menor (Tabla 2) que los SSDC,
siendo esta diferencia significativa (t=-5.81; P<.001) con
un tamaiio del efecto elevado (.269).

Puntuacioén en el subtest de Vestido. Los casos con
DTA tienen una media menor que los SSDC (Tabla 2)
siendo la diferencia significativa (t=-6.06; P<.001)
correspondiéndose a un tamafio del efecto elevado (.285).

Puntuacion en el subtest de Arreglo. Existe diferencia
estadisticamente significativa (t=-3.14; P<.01) segun la cual
los casos DTA tienen un valor medio menor que los SSDC
(Tabla 2) aunque con un tamafio del efecto bajo (.099).

Puntuacion en el subtest de Deposicion. Los analisis
estadisticos realizados indican que no existen diferencias
significativas (P>.05) entre los grupos, ni efecto alguno
sobre esta variable (Tabla 2).

Puntuacion en el subtest de Miccion. La media de
los casos DTA es menor que la de los SSDC (Tabla 2)
diferencia significativa (t=-2.48; P<.05) aunque con un
tamafio del efecto bajo (.061).

Puntuacion en el subtest de Ir al retrete. Los resultados
muestran que los casos con DTA tienen una media menor
que los SSDC (Tabla 2) siendo la diferencia significativa (t=-
4.1/; P<.001) y con un tamafio del efecto moderado (.160).

Puntuacion en el subtest de Transferencia. Los casos
DTA tienen una media menor que los SSDC (Tabla 2)
siendo esta diferencia significativa (t=-2.82; P<.01) si
bien el tamafo del efecto es bajo: .082).

Puntuacion en el subtest de Deambulacion. Existe
una diferencia significativa (t=-2.41; P<.05) tal que los
casos con DTA tienen una media inferior que los SSDC
(Tabla 2) con un tamaifio del efecto muy bajo (.059).

Puntuacién en el subtest de Subir y bajar escaleras.
Al contrastar ambos grupos se observa que la media de
los casos con DTA es menor que la media de los SSDC
(Tabla 2) siendo esta diferencia significativa (t=-2.76;
P<.01) pero con un tamafio del efecto bajo (.071).

Tabla 2. Test de diferencia entre 2 medias. ABVD en funcién del Grupo.

Variable / Grupo

Media (IC al 95%)

T Student
T Gl P

IC 95% dif Test Mann-W
absoluta 1zl P

Tamafio del
efecto: R?

Puntuacion DTA 50 84.50 (79.16 —89.84) 18.80 -5.25 108 .000** 8.75-19.58 6.38 .000** .233

total SSDC 60 98.67 (97.75-99.58) 3.54

Comida DTA 50 9.10 (8.42-9.78) 2.40 -2.64 108 .011* 0.22-1.58 298 .003* .072
SSDC 60 10.00 (Cte) 0.00

Lavado DTA 50 2.80 (2.09-3.51) 2.50 -5.81 108 .000** 1.39-2.85 541 .000** .269
SSDC 60 4.92 (4.74 -5.08) 0.65

Vestido DTA 50 6.88 (5.93-7.83) 3.35 -6.06 108 .000** 1.98-3.93 5.81 .000** .285
SSDC 60 9.83 (9.60-10.07) 0.91

Arreglo DTA 50 418 (3.65—-4.71) 1.84 -3.14 108 .003** 0.29-1.34 341  .001** .099
SSDC 60 5.00 (Cte) 0.00

Deposicion DTA 50 9.70 (9.25-10.15) 1.57 1.35 108 .182NS  N.S. 156 .120NS -
SSDC 60 10.00 (Cte) 0.00

Miccion DTA 50 8.90 (8.18-9.62) 2.53 -2.48 108 .016* 0.18-1.69 2.56 .000** .061
SSDC 60 9.83 (9.60-10.07) 0.91

Ir al retrete DTA 50 8.00 (7.09-8.91) 3.19 -4.17 108 .000** 1.00-2.84 437 .000** 160
SSDC 60 9.92 (9.75-10.08) 0.65

Transferencia ~ DTA 50 13.60 (12.60 — 14.60) 3.51 -2.82 108 .007** 0.40-2.40 341 .000** .082
SSDC 60 15.00 (Cte) 0.00

Deambulacion ~ DTA 50 13.40 (12.31-14.49) 3.83 -2.41 108 .019* 0.23-2.47 246 .000** .059
SSDC 60 14.75 (14.47 - 15.03) 1.10

Subir y bajar DTA 50 7.80 (6.93-8.67) 3.06 -2.76 108 .007** 0.38-2.35 262 .009* .071

escaleras SSDC 60 9.17 (8.68 —9.65) 1.88

N.S. = NO significativo (P>.05) ** = Altamente significativo al 1% (P<.01). Abreviaciones: ABVD, Actividades Basicas de la Vida Diaria; DTA, Demencia tipo alzheimer;
Estud, Estudios; Gl, Grado de libertad, N, muestra; P, p-value sig; SSDC, Sujetos sin deterioro cognitivo.
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AVD instrumentales

Puntuacion total en la Capacidad funcional instru-
mental global (PCG-IADL). Se ha encontrado una dife-
rencia altamente significativa (t=-14.69; P<.001) tal que los
casos con DTA tienen un valor medio menor que los SSDC
(Tabla 3) con un tamafio del efecto muy grande (.666).

Puntuacién en el subtest de Capacidad para usar el
teléfono (PCG-IADL). Los datos indican que hay una
diferencia significativa (t=7.56; P<.001) tal que los casos
DTA alcanzan una media mayor que los SSDC (Tabla 3)
con un gran efecto (.375).

Puntuacion en el subtest de Capacidad para realizar
compras (PCG-IADL). Los casos con DTA tienen una
media superior a los SSDC (Tabla 3) siendo ésta dife-
rencia significativa (F=11.69; P<.001) con un tamafio del
efecto muy grande (.601).

Puntuacidn en el subtest de Preparacion de la comida
(PCG-IADL). Se observa una media mas elevada en los
casos con DTA que en los SSDC (Tabla 3) siendo la dife-
rencia altamente significativa (t=13.14; P<.001) corres-
pondiéndose a un tamafio del efecto muy grande (.688).

Puntuacion en el subtest de Cuidado de la casa
(PCG-IADL). Los sujetos con DTA tienen una media
mas alta que los SSDC (Tabla 3) siendo la diferencia
significativa (t=8.73; P<.001) con un tamaifio del efecto
muy grande (.485).

Puntuacién en el subtest de Lavado de ropa (PCG-
IADL). Los casos con DTA tienen una media superior a
los SSDC (Tabla 3) diferencia que alcanza significacion
(t=12.01; P<.001) y tamafio del efecto muy grande (.651).

Puntuacion en el subtest de Uso de los medios de trans-
porte (PCG-IADL). Los casos con DTA tienen una media
mas elevada que los sujetos SSDC (Tabla 3) diferencia que
alcanza una alta significacion estadistica (t=13.58; P<.001)
y un tamaiio del efecto muy grande (.651).

Puntuacién en el subtest de Responsabilidad con
respecto a la medicacion (PCG-IADL). Se ha encontrado
una diferencia altamente significativa (t=14.08; P<.001)
segun la cual los casos con DTA tienen una media mas
elevada que los SSDC (Tabla 3) con un tamaiio del efecto
muy grande (.682).

Tabla 2. Test de diferencia entre 2 medias. ABVD en funcion del Grupo.

Variable / Grupo Media (IC al 95%) T Student IC 95% dif Test Mann-W  Tamaifio del
T Gl P absoluta 1zl P efecto: R?
PCG- Capac. Funcional DTA 50 2.76 (2.23-3.29) 1.88 8.64 .000** .666
-14.69 108 .000** 3.91-5.13
instrumental global SSDC 60 7.28 (6.94-7.63) 1.34
PCG- Capac. usar teléfono DTA 50 2.24 (1.96 —2.52) 0.98 6.79 .003** .375
756 108 .000** 0.83-1.42
SSDC 60 1.12 (1.01-1.22) 0.42
FUCAS - Comunicacion DTA 50 12.80 (11.58-14.02) 4.30 8.70 .000** 481
8.16 108 .000** 4.37-6.83
SSDC 60 7.20 (7.06 —7.34) 0.54
PCG- Capac. realizar compras ~ DTA 50 2.86 (2.57-3.14) 1.00 8.37 .000** .601
11.69 108 .000** 1.44-2.04
SSDC 60 1.12 (1.03-1.20) 0.32
FUCAS — Compra DTA 50 12.32 (11.11-13.52)  4.23 6.70 .000** .384
7.55 108 .000** 3.39-5.85
SSDC 60 7.70 (1.44 —1.96) 1.00
PCG-Preparar comida DTA 50 3.38 (3.04-3.72) 1.10 7.86 .000** .688
13.14 108 .000**  1.96 —2.67
SSDC 60 1.06 (0.97 —1.16) 0.32
PCG- Cuidado de la casa DTA 50 3.31 (2.87-3.75) 1.42 715 .001* 485
8.73 108 .000** 1.62-2.58
SSDC 60 1.21 (1.01-1.41) 0.68
PCG- Lavado de ropa DTA 50 248 (2.24-2.72) 0.77 774 120NS .651
12.02 108 .000** 1.21-1.70
SSDC 60 1.02 (.98 - 1.06) 0.14
PCG- Uso medios transporte DTA 50 3.64 (3.34-3.94) 1.05 8.40 .000** .651
13.58 108 .000** 1.94-2.61
SSDC 60 1.37 (1.21-1.52) 0.61
PCG- Responsabilidad DTA 50 2.30 (2.12-2.47) 0.61 9.07 .000** .682
14.08 108 .000** 1.09-1.45
medicacion SSDC 60 1.03 (0.99 - 1.08) 0.18
FUCAS — Medicacion DTA 50 11.90 (10.96-12.84)  3.30 8.10 .000** 487
9.32 108 .000** 3.49-541
SSDC 60 7.45 (1.25-1.65) 0.79
PCG- Gestion econoémica DTA 50 2.58 (2.42-2.74) 0.57 8.40 .009** .648
13.72 108 .000* 1.15-1.54
SSDC 60 1.23 (1.12-1.34) 0.43

** = Altamente significativo al 1% (P<.01)

26 Revista Ecuatoriana de Neurologia / Vol. 32, No 3, 2023



Puntuacién en el subtest de Manejo de asuntos eco-
némicos (PCG-IADL). Los resultados demuestran que
existe una diferencia significativa (t=13.72; P<.001)
entre los pacientes con DTA y los SSDC (Tabla 3) con
efecto muy grande (.648).

Discusién

Por norma general, en todas las ABVD se ha encon-
trado que los pacientes con DTA obtienen peores resul-
tados que los SSDC. En la puntuacion total del IB se con-
firma la hipotesis de que los pacientes con DTA obtienen
peores rendimientos que los SSDC.

Estos resultados se pueden extrapolar a todas las dife-
rentes capacidades funcionales evaluadas a través del IB. De
manera especifica, en la puntuacion del subtest de comida
se encuentran diferencias significativas entre los pacientes
con DTA y los SSDC. Se ha demostrado que pacientes
con DTA cometen mayor nimero de errores en la ejecu-
cion tareas de preparacion de la comida® En el subtest del
lavado, también existen diferencias entre los pacientes con
DTA y los SSDC. Estos resultados apuntan a la existencia
de alteraciones de las ABVD relacionadas de manera espe-
cifica con las capacidades vinculadas al manejo del hogar®

No obstante, también se han encontrado altera-
ciones en capacidades personales, como el vestido, el
arreglo personal, la capacidad para realizar transferen-
cias, capacidad de deambulacion y en la capacidad para
subir y bajar escaleras, hallazgos que indican que existen
alteraciones comparativas entre los pacientes con DTA y
los SSDC, presumiblemente porque dicha ejecucion es
dependiente de las estructuras del 16bulo frontal, como
la corteza motora y premotora, ambas afectadas durante
el curso evolutivo de la enfermedad. Otras alteraciones
cerebrales como la presencia de atrofia cortical y dismi-
nucion de sustancia blanca localizada en el 16bulo tem-
poral medial, corteza orbitofrontal, la corteza cingulada o
el precuneus estan asociadas con el déficit en las AVD7?

No se han encontrado diferencias significativas entre
los pacientes con DTA y los SSDC en la capacidad de
deposicion, siendo por tanto una manifestacion no pre-
sente en los pacientes con DTA, aunque otros estudios
han reportado que puede ser un signo presentado con
mayor frecuencia?!

En contraposicion, en la capacidad de miccion, se ha
encontrado que los pacientes con DTA obtienen mayores
alteraciones que los SSDC, lo que podria indicar que el
control urinario podria verse afectado en los pacientes
con DTA. El control de la miccioén es una funcion rela-
tivamente dependiente del 16bulo frontal, por lo que una
afectacion de este conforme aumenta la progresion de la
demencia, podria ser explicativa de la desaparicion de
dicho control urinario.

Resultados en la misma direccion se han obtenido en
la capacidad de ir al retrete, lo que demuestra su interrela-

cion con la capacidad de miccion, aunque no con la capa-
cidad de deposicion. Esta afectacion diferencial puede estar
subordinada a que determinados tipos de ABVD demandan
mayor capacidad cognitiva para su realizacion, por lo que
el aumento en la progresion del deterioro cognitivo pro-
duce una intensificacion de la discapacidad funcional®?
Asi, alteraciones en funciones especificas como la atencion,
memoria operativa, memoria episddica y funciones eje-
cutivas, influyen de manera significativa sobre la compe-
tencia funcional **% porque puede constituir una variable
objeto de estudio de interés en futuras investigaciones.

Con respecto a la capacidad funcional global para rea-
lizar AIVD se mantienen los resultados con los obtenidos
en las capacidades de tipo basico, es decir, los pacientes
con DTA tienen peores rendimientos que los SSDC.

Se ha demostrado que la comunicacién es una de
las AIVD mas afectadas en pacientes con DTA!? En la
capacidad para utilizar el teléfono, valorada mediante el
subtest de la escala PCG-IADL, se observa que a mayor
grado de severidad de la DTA mayor afectacion en dicha
capacidad. Estos resultados también se observan en la
preparacion de la comida, lavado de la ropa, cuidado de
la casa y uso de medios de transporte, capacidades que se
adquieren a lo largo del transcurso de la vida.

En otras capacidades como la necesaria para rea-
lizar las compras, asi como en la capacidad para tomar la
medicacion no se han encontrado diferencias significa-
tivas entre los pacientes con DTA y los SSDC, mientras
que en la capacidad para gestionar asuntos economicos los
resultados muestran que supone una AIVD que discrimina
entre los SSDC y pacientes con DTA, ya que solamente el
3,6% de los casos no presenta dificultades en su ejecucion’
Ademas, otros estudios han confirmado que las habili-
dades financieras son vulnerables en las etapas de la DTA%

Conclusion

Existe mayor afectacion en ABVD como el vestido,
alimentacion y menor afectacion en la miccion o la capa-
cidad para ir al retrete entre ambos grupos de comparacion.

No se han encontrado diferencias en ABVD como la
deposicion entre ambos grupos de comparacion.

Existe mayor afectacion en AIVD como la capa-
cidad para utilizar el teléfono, la capacidad para realizar
las compras, la preparacion de la comida, cuidado de
la casa, lavado de la ropa, uso de medios de transporte,
toma de la medicacion y gestion econdmica entre ambos
grupos de comparacion.

El principal aporte del estudio consiste en la compa-
racion de AVD de tipo basica (vestido, alimentacion, etc.)
e instrumental (ejemplo: capacidad para utilizar el telé-
fono, realizar las compras, preparacion de la comida, uso
de medios de transporte, toma de la medicacion y gestion
econdmica) en pacientes con DTA en comparacion con
sujetos con envejecimiento normal. Dicho aspecto es de
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suma importancia porque cuando el deterioro cognitivo
impacta de forma significativa e interfiere en la realiza-
cion de las AVD ya sean basicas o instrumentales, se con-
sidera un criterio clinico para el diagndstico de demencia.
A partir de los resultados obtenidos se pueden plan-
tear diferentes lineas de investigacion futura como la
inclusion de otras AVD de tipo avanzada o incorporar
dentro del grupo de pacientes con DTA, diferentes
niveles de severidad para analizar la evolucion de estas,
Ademas se considera relevante la realizacion de estudios
de investigacion que permitan analizar la interaccion con
otro tipo de variables cognitivas (atencion, memoria, fun-
cion ejecutiva) asi como con la presencia de trastornos
neuropsiquiatricos (ansiedad, depresion, delirios, etc.).
Cabe mencionar que la edad fue una variable que
mostro6 diferencias estadisticamente significativas entre el
grupo con DTA y los SSDC, por lo que podria tener un
efecto modulador de las diferencias anteriormente men-
cionadas. Es necesario indicar que otra limitacién del
estudio consiste en el reducido tamafio muestral de ambos
grupos de participantes, razén por la cual los hallazgos
obtenidos no se pueden generalizar a la poblacion.
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ARTICULO ORIGINAL

Disappointing agreement in the mterpretation of neurological adverse events
following immunization with SARS-CoV-2 vaccines. A case-series study

Pobre concordancia en la interpretacion de eventos adversos neuroldgicos después de la
mmunizacion con vacunas contra el SARS-CoV-2. Estudio de una serie de casos

Juan Nader-Kawachi, Fernando Daniel Flores-Silva)? Oscar H. Del Brutto, MD; Alonso Gutierrez-Romero,*
Yaima Pino-Pefia] Marco Flores-Aldama, Luis Soto-Ramirez; and Adriana Peniche-Echazarreta®

Abstract

Background: A sizable proportion of the world's population has been vaccinated to prevent SARS-CoV-2 infections. In clinical
practice, however, almost any neurological manifestation occurring after vaccination has been attributed to the vaccine, generating
doubts on their safety. In 2013, the WHO created the Adverse Event Following Immunization (AEFI) criteria to establish the relation-
ship between a vaccine and side effects, but they seem not to dispel doubts regarding severity and causality of neurological events
following SARS-CoV-2 vaccination. This study aims to analyze consistency of the AEFI to designate probable side effects of SARS-
CoV-2 vaccines among patients who develop neurological symptoms after vaccination.

Methods: We measured the level of agreement using the Fleiss kappa methodology. Seventeen observers (five neurologists, four
infectious disease specialists, and eight internal medicine residents) independently rated 11 cases treated in our service presenting
neurological symptoms within 21 days after SARS-CoV-2 vaccination according to the AEFI criteria.

Results: We found low concordance agreements among the 17 raters regarding severity (k=0.088) and causality (k=0.025).
When analyzing by raters’ subgroups, agreement for severity was moderately higher among neurologists (k=0.383) and for causality
among internal medicine residents (k=0.117).

Conclusions: AEFI criteria do not allow, by themselves, to establish the relationship between a vaccine and adverse neurologi-
cal effects. Therefore, it is essential to create more useful tools that allow doctors and lay people to be more confident in this challenge.

Keywords: SARS-CoV-2; Covid-19; Vaccine; Adverse Event Following Immunization; Kappa statistics.

Resumen

Antecedentes: Una proporcion considerable de la poblacion mundial ha sido vacunada para prevenir infeccion por SARS-
CoV-2. En la practica clinica, sin embargo, casi cualquier manifestacion neuroldgica que se produzca después de la vacunacion se
ha atribuido a la vacuna, generando dudas sobre su seguridad. En 2013, la OMS cre6 los criterios de Efectos Adversos Posteriores a
la Inmunizacion (AEFI), por sus siglas en inglés, para establecer la relacion entre una vacuna y sus efectos secundarios, pero éstos
parecen no disipar las dudas sobre la gravedad y la causalidad de la vacunacion.

Métodos: Se midi6 el nivel de concordancia mediante la metodologia kappa de Fleiss. Diecisiete observadores (cinco neurdlo-
gos, cuatro especialistas en enfermedades infecciosas y ocho residentes de medicina interna) calificaron de forma independiente 11
casos tratados en nuestro servicio, que presentaban sintomas neuroldgicos dentro de los 21 dias posteriores a la vacunacion contra el
SARS-CoV-2 segun los criterios de la AEFI.

Resultados: Se encontrd pobre concordancia entre los 17 evaluadores en cuanto a severidad (k=0,088) y causalidad (k=0,025).
Al analizar por subgrupos de evaluadores, la concordancia para la gravedad fue moderadamente mayor entre los neur6logos (k =
0,383) y para la causalidad entre los residentes de medicina interna (k = 0,117).

Conclusiones: Los criterios AEFI no permiten, por si solos, establecer la relacion entre una vacuna y efectos neurologicos ad-
versos. Por lo tanto, es esencial crear herramientas mas Utiles que permitan a los médicos y legos tener mas confianza en este desafio.

Palabras clave: SARS-CoV-2; Covid-19; Efectos adversos luego de inmunizacion; Estadisticas Kappa.
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Introduction

With an extended global vaccination campaign
against SARS-CoV-2 infection and limited clinical expe-
rience, there is an understandable skepticism among doc-
tors and lay people on potential side effects of these vac-
cines! Moreover, almost any neurological symptom that
occurs after vaccination has been attributed to an adverse
effect of the vaccine.

Before the SARS-CoV-2 pandemic, the World
Health Organization published the Assessment of the
Causality of an Adverse Event Following Immuniza-
tion (AEFI) manual, to standardize criteria on vaccine-
related adverse effects? The scale has two main items,
one referring to the severity of the event and the other
to the possible causal relationship between the vaccine
and the event. To improve AEFI criteria for establishing
causality, a modified version of the AEFI manual (pub-
lished in 2018) included a new algorithm and an exten-
sive checklist? These criteria are widely used to establish
vaccines’ adverse effects. However, there are reasonable
doubts about AEFI usefulness in clinical practice when
attempting to reach an agreement about severity and cau-
sality of suspected side effects of SARS-CoV-2 vaccines.
This study aims to analyze consistency of the AEFI to des-
ignate probable side effects among patients who develop
neurological symptoms after vaccination.

Methods

The study included a series of consecutive patients
evaluated at our Institution from January to April 2021,
who presented neurological-related manifestations within
21 days following SARS-CoV-2 vaccination. After clinical
cases were collected, a virtual meeting was organized to
present them in full to a panel composed of 17 physicians
that included five neurologists, four infectious disease spe-
cialists, and eight internal medicine residents. Cases were
independently evaluated by all staff members in the light of
AEFI criteria for opinion on severity and causality.

We first rated the percentage of agreement between
the panel members regarding severity and causality for
each case separately. Then, we analyzed cases using
Fleiss's Kappa for more than two raters? Fleiss Kappa sta-
tistics were selected because agreement to measure has a
nominal quality, the units are independent, and categories
on the rating scale are independent and mutually exclusive.

The average proportion of agreeing with pairs out of
all the possible pair assignments was the raters' random
mean proportion of agreement, as defined by Fleiss. For
this work, we used concordance criteria as follows: No
agreement k <0.20, minimal agreement k 0.21-0.39, k
0.40-0.59, moderate agreement k 0.60-0.79, strong agree-
ment 0.80-0.90, and almost perfect agreement k >0.90*

In a first Kappa analysis, we used the data of the
17 raters in two different tests following AEFI criteria,

including the severity test (serious or non-serious), and
the causality test (classified into five sub-items), after
taking into account the Kappa (with 95% C.1.) value for
each. For the second analysis, we calculated the Kappa
index in three different sub-groups according to the raters’
medical specialty in order to observe and compare mean-
ingful differences that may have occurred between the
different subgroups.

Results

The 11 patients were five women (mean age: 64.5
years; age range: 36-82 years) and six men (mean age:
55.6 years; age range: 22-72 years). Neurological mani-
festations appeared from one hour to seven days after vac-
cination (average 168 hours). Four of them were immuno-
suppressed for different reasons, three had cardiovascular
risk factors, two had a benign intracranial tumor resected
several years ago, and the remaining patient had no pre-
vious medical conditions.

The final diagnosis was manifestations of autoim-
mune origin in four patients (two autoimmune lympho-
cytic encephalitis, one acute disseminated encephalo-
myelitis, and one transverse medullary syndrome), three
were strokes (two involving the anterior territory and one
the posterior territory), two had mono-neuropathies (one
peripheral facial paralysis and one Tolosa Hunt syndrome),
one developed an encephalopathic event attributed to
hyponatremia and benzodiazepine withdrawal syndrome,
and the remaining patient had Herpes Zoster infection.
Mean follow-up was 41 days (range: 7 to 90 days).

The agreement percentage analysis within observers
showed that for the severity variable, the minimum per-
centage of agreement to consider the case "serious" was
45% (case 7) and the highest was 100% (case 11). Four
cases had high discrepancy rates in this category, resulting
in agreement percentages between 45% and 62%, while
the other seven showed agreement percentages above
69%. Regarding the five categories of the causality vari-
able, the minimum coincidence percentage was 25.7%
(case 6) and the maximum 45.6% (case 2). In none of the
11 cases, the observers agreed in more than 50%.

The first kappa analysis to find the overall agreement
included all the cases and all the observers. In the severity
category, the Kappa index was 0.236 (95% C.I.: 0.064-
0.408), which corresponded to a minimal concordance.
Considering the items of causality, the Kappa index was
0.086 (95% C.I.: 0.037-0.135), which indicated no-con-
cordance (Table 1). For neurologists, Kappa for severity
was 0.383 (95% C.I.: 0.076-0.690) with a minimum con-
cordance level, and for causality, it was 0.056 (95% C.I.
-0.095-0.207) with no agreement at all. For infectious dis-
ease specialists, Kappa for severity was 0.185 (95% C.1.:
-0.359 - 0.729) and for causality 0.082 (95% C.1.: -0.142-
0.305) with minimal and no concordance, respectively.
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Among internal medicine residents, Kappa for severity
was 0.117 (95% C.1.: -0.136-0.370) and for causality
0.115 (95% C.1.: 0.034-0.196), meaning minimal agree-
ment in both cases.

Table 1. Kappa index for severity and causality tests according to the
adverse event following immunization criteria (No agreement: k 0.20,
minimal agreement: k 0.21 - 0.39, k 0.40-0.59, moderate agreement:

k 0.60 - 0.79, strong agreement: 0.80- 0.90, almost perfect agree-
ment: > 0.90).

Group Severity test Causality test
Kappa (95% C.l.) Kappa (95% C.l.)
Complete panel 0.236 (0.064 - 0.408) 0.086 (0.037 - 0.135)
Neurologists 0.383 (0.076 - 0.690)  0.056 (-0.095 - 0.207)
Infectious disease Specialists  0.185 (-0.359 - 0.729) 0.082 (-0.142 - 0.305)
0.117 (-0.136 - 0.370) 0.115(0.034 - 0.196)

Internal medicine residents

Discussion

Anti-vaccine movements have gained strength
during the past decade’ During the SARS-CoV-2 pan-
demic, up to 30% of the population presented reluctance
to vaccination due to political, ideological, and social fac-
tors$ The most common barriers are related to vaccines'
severe potential side effects. Due to a social environment
full of doubts and suspicions, it appears quite common for
patients and their relatives to associate new neurological
conditions with the vaccine.

The AEFI manual has been used in clinical and pop-
ulation settings to determine the severity and causality
of post-vaccination adverse events. The self-reported
incidence of adverse effects to SARS-CoV-2 vaccines
shows that about 25% of people believe they developed
systemic adverse effects and 66% local adverse effect’
A meta-analysis of 14 studies describes the incidence of
AEFI as 23% in inactivated inoculated vaccines, 48%
in mRNA-based vaccines, and 76% in viral vector vac-
cines. Approximately 80% of the AEFIs were local and
36% systemic adverse reactions® In Mexico, neurolog-
ical complications have been reported in less than 1%
of vaccinated individuals, and in most cases, they have
been categorized as non-serious. Severe events had an
observed frequency of 2.4/100,000 applied doses? In our
opinion, neurological-related events are less common but
tend to be more serious, harder to diagnose, and even
more difficult to classify.

In the present study, quantitative results showed
a minimum level of agreement for the item "severity"
(k=0.236), which slightly increased when only the sub-
group of neurologists was considered (k=0.383). The cat-
egory of serious events includes the words significant or
persistent disability; the former seems to be sensitive to
interpretation, and the latter constitutes a concept depen-
dent on time. Apparently, disability was perceived differ-
ently among the observers, which did not allow complete
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agreement to classify the event as non-serious. Only in
one case, there was 100% concordance as the patient died
during hospitalization. Second, if the patient needs hospi-
talization or his hospital stay is delayed due to the adverse
effect, AEFI must be classified as serious. In our series,
10 of 11 cases required hospitalization; therefore, all the
cases should have been classified as serious. However, the
qualitative observer's opinion considered that other fac-
tors could have influenced criteria for admission.

Causality criteria were even less consistent due to mul-
tiple factors. Nine of eleven cases had some comorbidity that
can be sufficient to justify the adverse symptoms of the vac-
cine, which would automatically rule out a causal relation-
ship. However, some raters considered that the vaccine could
have a specific influence on the patient's status. We presented
four cases with compromise of the immune system and sys-
temic comorbidities in which the adverse effect could be
related to either the vaccination or the underlying disease
without being mutually exclusive. Three patients developed
a stroke from five hours to three days after vaccination. Two
of them had evidence of an embolic source as the cause of
the stroke. In no case was it possible to ascertain a causal
relationship between vaccination and the event.

Discrepancies between raters indicate insufficient
evidence to determine causality with the perception that
adverse effects need evaluation over time. As stated in the
AEFI manual update, it is not possible to establish a defin-
itive causal relationship between a particular AEFI and a
particular vaccine based on a single AEFI? Many neuro-
logical AEFIs fall into the category of "adverse events of
special interest,''® which is a valuable tool for epidemio-
logical purposes, but not oriented to determine the cau-
sality of the event in clinical practice.

The main limitation of the present work is the small
number of cases and observers. However, this limitation
is also a strength since it reflects the situation in everyday
medical practice. The present study suggests that the
AEFI criteria often does not allow to establish a relation-
ship between the SARS-CoV-2 vaccine and an adverse
neurological effect. Further studies are needed to corrob-
orate our findings.
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ARTICULO ORIGINAL

Predictores de ansiedad durante la pandemia COVID-19

en estudiantes de medicina de Morelos, México

Predictors of anxiely during the COVID-19 pandemic in medical
students from Morelos, Mexico

Norma Betanzos-Diaz! Vera Lucia Petricevich? Francisco Paz-Rodriguez®
b bl

Resumen

Introducciéon: Los estudiantes del area médica son un grupo de interés ante la aparicion de COVID-19, ya que las medidas de
distanciamiento social pueden afectar su ansiedad y ser vulnerables al impacto emocional, debido a que la profesion forma parte de la
primera linea de atencion ante esta pandemia.

Objetivo: Describir la prevalencia y predictores de la ansiedad ocasionado por la pandemia COVID-19 en estudiantes universita-
rios de medicina de Morelos, México.

Método: Estudio observacional descriptivo de corte transversal mediante cuestionario online, incluyd Caracterizacion Sociode-
mografica, Desorden de Ansiedad Generalizada (GAD-7), Pasion por el Estudio, Escala de autocompasion (SCS), Escala de Resiliencia
Connor-Davidson (CD-RISC), Satisfaccion Vital y Escala de Desmoralizacion (DS).

Resultados: En una muestra de 292 estudiantes de medicina, mujeres (62,8%), mayores de 21 aflos (66,9%), un 72,7% reportd
ansiedad y 65,5% problemas de sueflo. El modelo de regresion multiple obtenido muestra que la disforia es la variable que mayor ca-
pacidad predictiva de importancia reporta con un 34,8%, le sigue el tener problemas para dormir con un 24,4%, el desanimo 22,4%, la
sobre identificacion 13,9% y la preocupacion por contagiarse 4,5%.

Conclusiones: La preocupacion e incertidumbre en los ambientes hospitalarios donde se preparan y forman los estudiantes de
medicina, aumentan el riesgo de ansiedad, por percibir condiciones adversas y frustracion como parte de su profesion.

Palabras clave: COVID-19, ansiedad, estudiantes universitarios, desmoralizacion, malestar psicologico.

Abstract

Introduction: Medical students are a group of concern in the face of COVID-19, as social distancing measures may affect their
anxiety and be vulnerable to the emotional impact, since the profession is part of the first line of care in the face of this pandemic.

Objective: To describe the prevalence and predictors of anxiety caused by the COVID-19 pandemic in university medical students
from Morelos, Mexico.

Method: Cross-sectional descriptive observational study using an online questionnaire, with Sociodemographic Characterization,
Generalized Anxiety Disorder-7 (GAD-7), Passion for Study, Self-Compassion Scale (SCS), Connor-Davidson Resilience Scale (CD-
RISC), Life Satisfaction and Demoralization Scale (DS).

Results: In a sample of 292 medical students, women (62.8%), older than 21 years (66.9%), 72.7% reported anxiety and 65.5%
sleep problems. The multiple regression model shows that dysphoria is the variable that reports the greatest predictive capacity of im-
portance with 34.8%, followed by having trouble sleeping with 24.4%, discouragement 22.4%, over-identification 13.9% and concern
about getting infected 4.5%.

Conclusions: Concern and uncertainty in the hospital environments where medical students are prepared and trained increase the
risk of anxiety, due to the perception of adverse conditions and frustration as part of their profession.

Keywords: COVID-19, anxiety, university students, demoralization, psychological distress
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Introduccién

Actualmente en México y en el mundo se viven
dificultades ocasionadas por la pandemia SARS-CoV-2
(COVID-19). A un mes de haber comenzado la fase 2
(dispersion comunitaria, iniciada el 24 de marzo de 2020)
en el pais, se han reportado entre 13,842 a 26,025 conta-
gios y de 1,305 a 2,507 muertes por COVID-19. Ademas
del riesgo de muerte, ha tenido afectaciones psicologicas
en la poblacion. Entre otras, el miedo publico, el panico
y la angustia.

En México, las politicas gubernamentales de salud
publica, se enfocan en el distanciamiento social y cua-
rentena de la poblacion, buscan evitar mayor contagio, o
que, personas que no presentan el virus se infecten. Entre
otras medidas, hubo cierre de negocios, hoteles, escuelas
y se pidio6 a las personas quedarse en casa, cambiando la
rutina cotidiana.

Los estudiantes universitarios también se ven afec-
tados, y pueden manifestar ansiedad ante la carga relacio-
nada con el estudio, incertidumbre por la falta de empleo,
asi como miedo por la posibilidad de contagiarse y aburri-
miento por la falta de la interaccion social! Un estudio lon-
gitudinal en China? valor6 la ansiedad de los estudiantes
antes del brote de COVID-19 y dos semanas después del
confinamiento. Los autores encontraron incremento de
ansiedad, miedo y depresion, asi como impacto psicolo-
gico negativo. En otro trabajo' para conocer el impacto del
distanciamiento social en la salud mental, se comparo la
ansiedad y depresion en estudiantes de medicina de Beijin
y Wuham, encontrando mayor ansiedad en los estudiantes
de Wuham, con igual grado de depresion en ambas mues-
tras. Estos trabajos'? reportan prevalencias de ansiedad
con rangos entre 17,1% y 24,9%, demostrando los efectos
adversos en la salud mental de los estudiantes, asi como la
vulnerabilidad al formar parte esencial de la atencion de
primera linea ante esta pandemia!?

Sobre el afrontamiento de la ansiedad por los uni-
versitarios, la literatura menciona algunas variables de la
psicologia positiva relacionadas al bienestar que pueden
moderarla, entre otras la pasion por los estudios; auto-
compasion; resiliencia® y satisfaccion vital? lo cual podria
brindar una accioén protectora. Por otra parte la desmo-
ralizacion! se le reconoce como la incapacidad para
enfrentar efectivamente una situacion estresante, que pro-
voca malestar e incompetencia subjetiva. Se produce por
la percepcion subjetiva de la persona de dafio en su inde-
pendencia y competencia. En el caso del COVID-19 esta
sensacion es resultado de la incertidumbre respecto a las
consecuencias de la enfermedad, las expectativas de las
personas y la pérdida de los roles sociales, lo que pro-
duce aislamiento, descontrol y preocupacion, afectando
la autoeficacia y autoestima. En médicos residentes se
observo problemas psicologicos que requirieron atencion,
los mas frecuentes ansiedad, desmoralizacion, estrés y

depresion? Por ello creemos que son vulnerables a la des-
moralizacion, sobre todo si consideramos factores estruc-
turales que afectan la salud (como desesperanza), opor-
tunidades de vida, igualdad y justicia social, durante y
después del COVID-19.

Este estudio tiene por objetivo describir la preva-
lencia y predictores de la ansiedad ocasionados por la
pandemia COVID-19 en estudiantes universitarios de
medicina de Morelos, México.

Métodos

Mediante un estudio observacional descriptivo de
corte transversal, se invitd a estudiantes de la carrera de
medicina de la UAEM a responder un cuestionario (25
de abril al 5 de mayo del 2020), por cuestionario online
(a través de la plataforma Google form), anénimo, con
consentimiento informado y aprobado por la direccion
escolar y los comité de investigacion y bioética del INNN
(proyecto de investigacion N 56/20).

El cuestionario incluia datos sociodemograficos y
ademas:

Generalized Anxiety Disorder-7 (GAD-T7; Spitzer et
al., 2000), el instrumento mas utilizado para la deteccion,
diagnostico y evaluacion de los trastornos de ansiedad
generalizada!® Esta validada en poblacion Mexicana!' El
encuestado informa sus sintomas usando una escala de
calificacion Likert de 4 opciones que va de 0 (nada) a 3
(casi todos los dias), obteniendo una puntuacion que varia
de 0 a 21. Puede clasificarse en cuatro grupos: minima
(0-4), leve (5-9), moderada (10-14) y grave (14-20). El
instrumento mostré una excelente consistencia interna
(Alfa omega Q= 0,952).

Escala Pasion por el estudio, (Vallerand et al., 2003)
valora el grado de apego, tiempo y energia dedicada a los
estudios;’ compuesta por 14 items, con dos dimensiones
una relacionada con resultados positivos (pasion armo-
niosa) y otra con resultados negativos (pasion obsesiva)
del involucramiento con la actividad, mediante una escala
Likert de 5 opciones de respuesta, nunca (1) - siempre (5),
con buenos valores de fiabilidad Q=0,874 y Q=0,882.

Self~-Compassion Scale (SCS; Garcia-Campayo et al.,
2014), valora como el entrevistado percibe sus acciones
en tiempos dificiles con 26 items> Se compone de seis
dominios en tres conceptos distintos, pero tedricamente
relacionados que presentan buena fiabilidad: humanidad
comun (Q=0,788), mindfulness (2=0874) y auto amabi-
lidad (©2=0,973). Los cuales tienen su contraparte en auto-
juicio (©=0,971), aislamiento (2=0,928) y sobre-identifi-
cacion (2=0,897). Calificados con una escala Likert de 5
opciones, casi nunca (1) a todo el tiempo (5).

Connor-Davidson Resilience Scale (CD-RISC;
Connor & Davidson, 2003), mide la habilidad para afrontar
el estrés con 21 items y cuatro dominios en escala Likert?
con opciones de no en absoluto (0) a siempre (4), muestra
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fiabilidad adecuada en tres dominios: afrontamiento y
persistencia ante situaciones de estrés (2=0,924), capa-
cidad de superacion y logro de objetivos (2=0,960), valo-
racion positiva (Q2=0,959) y confianza (Q2=0,963).

Satisfaccion vital, (Diener et al., 2010) se midi6 con
5 items de la escala satisfaccion con la vida en general;
usando una escala Likert de 5 opciones de respuesta,
nunca (0) a siempre (4) que presenta buenos valores de
fiabilidad Q=0,936.

Demoralization Scale (DS; Rudilla et al., 2016),
explora la incapacidad o incompetencia para enfrentar
efectivamente una situacion estresante? mediante 24
items agrupados en cinco dominios con una escala tipo
Likert con valores de nunca (0) a siempre (5), y buenos
valores de fiabilidad: pérdida de significado en la vida
(©Q=0,981), disforia (9Q=0,987), desanimo (Q=0,951),
indefension (Q2=0,881), y sentido de fracaso (Q2=0,948).

Analisis de datos

Usamos el software IBM SPSS Statistics 22. Con-
siderando un nivel de significancia a=0,05. Analizamos
la normalidad de la distribuciéon usando Kolmogorov-
Smirnov. Para conocer la fiabilidad se calculo el alfa
Omega'? con el programa Factor.10.9.02.WIN64. Se uti-
liz6 un analisis univariado para explorar las asociaciones
significativas entre las caracteristicas de la muestra y
ansiedad durante la epidemia de COVID-193 Se realizd
correlacion tau de Kendall entre ansiedad y variables psi-
coldgicas. Una regresion multiple se utilizo para deter-
minar predictores significativos, usamos el método intro-
ducir para determinar el modelo. Se crearon variables
Dummys como forma de categorizacion para variables
nominales y se analizé que el modelo no mostrard multi-
colinealidad y se observd el residual Durbin-Watson (cer-
cano a 2) para asumir que no hay autocorrelacion.

Resultados

La muestra obtenida fue de 303 estudiantes, un
96,4% (292) completd los cuestionarios, conformando
la muestra final. Siendo mujeres (62,8%), mayores de 21
aflos (66,9%), radican en Cuernavaca (42,8%) y sélo un
3,5% atendio pacientes con COVID-19. El 65,5% pre-
senta problemas de suefio durante la pandemia y un 33,8%
le preocupa ser contagiado, el 76,6% se siente capacitado
para no contagiarse y solo un 29% realiza medidas para
evitar el contagio (lavado de manos, uso de gel antibacte-
rial, cubreboca, careta plastica y guantes al ver pacientes,
ademas de no tocarse el rostro).

En lo referente a la ansiedad, un 3,8% de los res-
pondientes se puede clasificar con ansiedad grave, 27,9%
ansiedad moderada y 41,0% ansiedad leve de acuerdo a
los criterios de estandarizacion en poblacion mexicana.

Los puntajes obtenidos por los estudiantes en las
diferentes escalas, muestran que los puntajes mas altos
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se obtuvieron en las variables que miden aspectos posi-
tivos (armonia, auto amabilidad, auto juicio, mindfulness,
valoracion positiva, afrontamiento y persistencia) y las
puntuaciones mas bajas se obtuvieron en desmoraliza-
cion (disforia, sentido del fracaso e indefension). Por otra
parte, la ansiedad muestra las correlaciones mas altas con
las dimensiones de desmoralizacion y relaciones nega-
tivas con las variables que miden aspectos positivos, esto
puede observarse en la Tabla 1.

Tabla 1. Promedios, Intervalos de confianza y correlacion entre
ansiedad y variables psicolégicas en la muestra de estudiantes de
medicina de Morelos, México, 2020

M IC(©95%)  GAD-7

Pasion estudios
Armonia 28,77 (28,28-29,26) -0.095*
Obsesion 22,65 (22,00-23,30) 0.094*
Autocompasion
Auto amabilidad 16,06 (15,47-16,65) -0.147**
Humanidad comun 12,71 (12,31-13,10) -0.018
Mindfulness 13,78 (13,35-14,20) -0.126**
Auto-Juicio 14,28 (13,74-14,83) -0.283*
Aislamiento 12,81 (12,31-13,31) -0.392**
Sobre-Identificacion 12,23 (11,76-12,71) -0.388**
Desmoralizacién
Indefension 596 (547-6,45) 0472
Perdida de significado 6,44 (5,73-7,16)  0.482**
Disforia 470 (426-514) 0.542*
Sentido de fracaso 424 (3,90-4,58) 0.231**
Desanimo 9,80 (8,81-10,78) 0.517*
Resiliencia
Afrontamiento y persistencia 31,85 (31.17-32.53) -0.278**
Capacidad de superacion y logro de objetivos 21,94 (21.52-22.36) -0.287**
Valoracion positiva 24,39 (23.83-24.95) -0.311**
Confianza 8,31 (8.12-8.50) -0.241*
Satisfaccion Vital 15,15 (14.45-15.85) -0.281**

Correlacion significativa * < .05; ** <.01.

Al analizar las variables demograficas y del contexto
durante la pandemia, se pudo observar diferencias en el
sexo (mujeres), tener problemas de suefio, estar preocu-
pado por contagiarse y llevar a cabo medidas de cuidado
para no contagiarse (Tabla 2).

El modelo de regresion mostrd buena capacidad pre-
dictiva (R2 0,554) y un valor Durbin-Watson 2,209. La
Tabla 3. Presenta las medidas de bondad y ajuste y los betas
estandarizados para cada variable independiente. Se calculd
el indice de Pratt,”® para conocer la importancia relativa de
cada variable y se observo que la disforia es la variable que
mas peso tiene en la ansiedad de los estudiantes, explicando
un 34,8% de varianza, le sigue el tener problemas para
dormir con un 24,4%, el desanimo 22,4%, la sobre iden-
tificacion 13,9% y la preocupacion por contagiarse 4,5%.

Discusion
Estudios previos en China muestran como los efectos
psicologicos de las emergencias en salud se pueden expresar



Tabla 2. Andlisis univariado de la ansiedad de los estudiantes durante la epidemia COVID-19. Morelos, México, 2020

Total Minima Leve Moderada Grave U p
n (%) n (%) n (%) n (%) n (%)

Sexo
Hombres 108 (37,0) 47 (43,5) 41 (38,0) 19 (17,6) 1(0,9) 4741 0,001
Mujeres 184 (62,0) 32(17,4) 79 (42,9) 63 (34,2) 10 (5,4)

Edad
Menor de 21 afios 98 (33,6) 25 (25,5) 45 (45,9) 25(25,5) 3(3,1) -0,711 0,477
21 0 mas afios 194 (66,4) 54 (27,8) 75 (38,7) 57 (29,4) 8(4,1)

Lugar de residencia
Cuernavaca 123 (42,9) 35(28,5) 49 (39,8) 36 (29,3) 3(24) -0,784 0,433
Otro municipio 164 (57,1) 40 (24,4) 70 (42,7) 46 (28,0) 8(4,9)

Atiende pacientes COVID-19
Si 10 (3,5) 4 (40,0 3(30,0) 3(30,0) 0(0,0) -0,898 0,369
No 279 (96,5) 74 (26,5) 115 (41,2) 79 (28,3) 11(3,9)

Problemas de suefio
Si 192 (65,8) 22 (11,5) 83 (43,2) 76 (39,3) 11(5,7) -8,878 0,001
No 100 (34,2) 57 (57,0) 37 (37,0) 6(6,0) 0(0,0)

Preocupacion por contagiarse
Si 98 (33,6) 35(35,7) 45 (45,9) 17 (17,3) 1(1,0) -3,268 0,001
No 194 (66,4) 44 (22,7) 75 (38,7) 65 (33,5) 10 (5,2)

Capacitado para no contagiarse
Si 223 (76,4) 63 (28,3) 95 (42,6) 57 (25,6) 8(3,6) -1,845 0,065
No 69 (23,6) 16 (23,2) 25(36,2) 25 (36,2) 3(4,3)

Sigue medidas de cuidado
Si 85(29,1) 32(37,6) 28 (32,9) 22(25,9) 3(3,5) -1,986 0,047
No 207 (70,9) 47 (22,7) 92 (44,4) 60 (29,0) 8(3,9)

U; Prueba de Mann-Whitney.

Tabla 3. Estrés de los estudiantes de medicina UAEM, Coeficientes. Morelos, México, 2020

Coeficientes no estandarizados Coeficientes estandarizados

Intervalo de confianza para B al 95,0%

B Error estandar Beta limite inferior limite superior
Constante 1,379 0,219 6,301 0,000 0,948 1,810
Problemas de suefio 0,493 0,079 0,273 6,204 0,001 0,337 0,650
Preocupacién por contagiarse 0,223 0,074 0,124 3,024 0,003 0,078 0,368
Sobre-ldentificacion -0,126 0,046 -0,147 -2,770 0,006 -0,216 -0,036
Disforia 0,205 0,057 0,296 3,627 0,001 0,094 0,316
Desanimo 0,141 0,058 0,194 2,416 0,016 0,026 0,256

Variable dependiente: Ansiedad
Fuente: Faculta de Medicina UAEM. Cuernavaca, México, 2020

como ansiedad, miedo y preocupacion!? Este trabajo
reporta datos alarmantes ya que la ansiedad manifestada
por los estudiantes de medicina es mas alta (72.7 vs 24,9)
que la reportada en estudiantes de China? Por otra parte se
observé una prevalencia similar'! a la reportada en pobla-
cion general mexicana durante la pandemia de COVID-19
(65.2%). Por lo que se puede suponer que los participantes
en este estudio no cuentan con las herramientas, ni condi-
ciones para adaptarse a esta nueva situacion.

Estos sentimientos desagradables o molestos (dis-
foria) es el resultado de la exposicion a situaciones estre-

santes que amenazan los valores profesionales y si se com-
binan con ambientes de vulnerabilidad (por ejemplo: al
formar parte de la atencion ante esta pandemia), la carga
relacionada con el estudio, la incertidumbre por la falta de
empleo y el miedo por la posibilidad de contagiarse, no
hay forma de generar competencias para percibir autoefi-
cacia en el manejo de las dificultades.*!* Generando sen-
timientos de soledad, impotencia y desanimo®’

Este ambiente de estrés junto a la incertidumbre, pro-
vocan problemas de suefio (65.8%), siendo similar a lo
observado en una investigacion donde se reporta un 86%
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de interrupciones del suefio causadas por el COVID-19
en estudiantes, lo que sin duda deteriora el rendimiento
académico y la calidad de vida!® Esto se relaciona a su
ambito escolar, laboral y de practicas de estudio, como
consecuencia de las demandas crecientes que propician
que los estudiantes presenten sintomas de ansiedad.'*!s
Ademas de noticias poco alentadoras que crean ambientes
llenos de prejuicios y discriminaciéon por considerar al
personal de salud como un foco de contagio.

Por ello, se necesita prestar atencion a estos pro-
blemas y desarrollar habilidades de autoeficacia ante el
manejo de situaciones dificiles. Ya que el conflicto que
puede darse entre los valores personales y profesionales
que amenazan la salud mental, por percibir condiciones
adversas y frustracion como obstaculos en procedi-
mientos, expectativas y requisitos de la profesion.!®

Entre las limitaciones del estudio se puede sefialar
que la muestra fue obtenida por conveniencia y mediante
una encuesta en linea, no fue entrevista cara a cara, otra
consideracion es el tamaifio de la muestra y la proporcion
por sexo (mas de 60%mujeres) nos debe llevar a tomar
con cautela los resultados. Ademas, de ser un disefo
transversal donde no se pueden observar cambios en la
ansiedad psicologica y sus predictores a lo largo del curso
del COVID-19.

Conclusion

La disforia, los problemas de suefio y el desanimo,
predicen la ansiedad. Por ello consideramos que: El enojo
y miedo estan presentes, la preocupacion por contagiarse
y estar en ambientes de estrés, donde se perciban altas
demandas y poco apoyo tanto del sector salud, escolar, de
profesores o médicos adscritos, producen ansiedad en los
estudiantes. >

No es de sorprender que haya estados de desanimo
¢ impotencia presentes, pues ain estan por ingresar a una
profesion de alta demanda. Estos factores de estrés exis-
tencial pueden desarrollar emociones negativas, afec-
tando la evaluacion cognitiva y comprometiendo el bien-
estar mental -
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Evaluacion de la funcién cognitiva diaria del adulto y adulto mayor
mediante el uso del ECog (everyday cognition)

Evaluation of the daily cognitwe function of adults and elderly adults
through the use of ECog (everyday cognition)

Alejandro G. Almaguer-Rodriguez, Héctor Riquelme-Heras, Celina Gomez-Gomezf,
Eduardo Méndez-Espinosa, Raul Gutiérrez-Herrera y Yeyetzy Ordoflez-Azuara

Resumen

Introducciéon: Adultez mayor es la etapa de la vida donde ocurren cambios bioldgicos importantes como la disminucion de
la funcién cognitiva. El ECog es una herramienta 1til para detectar cambios iniciales en la disminucidn de la funcidén cognitiva
y deterioro cognitivo subjetivo. Puede ser contestado por un informante(familiar) sin necesidad de estar presente el paciente, se
puede aplicar a pacientes de bajo nivel educativo o con alguna discapacidad, sin ser esta una limitante.

Objetivo: Conocer los cambios en la funcidn cognitiva diaria del adulto y adulto mayor por décadas. (50-59, 60-69, >70afios)
mediante el ECog.

Material y Métodos: Estudio descriptivo, transversal, aleatorizado, tipo encuesta. Se incluyeron pacientes mayores de 50 afios
que acudieron a consulta de Medicina Familiar, por cualquier motivo diferente a demencia, se excluyeron pacientes que no desearon
participar y se eliminaron encuestas incompletas. La n fue de 180 pacientes, 60 pacientes por cada grupo de edad (grupo 1=50-59
aflos, grupo 2=60-69 afios y grupo 3=>70 afios). Se aplico a los pacientes el ECog (contestado por un informante). Se calcularon las
medias por grupo de edad, se calculd la variacion entre cada grupo utilizando una férmula de comparacién de medias, se calculo la
prevalencia de Deterioro Cognitivo Subjetivo (punto de corte en ECog>1.36) por grupos de edad y los dominios mas afectados.

Resultados: La disminucion de la funcién cognitiva medida mediante el ECog aument6 conforme avanza la edad de manera
significativa entre cada grupo (Anova p menor a 0.001), asi como la prevalencia de casos con Deterioro Cognitivo Subjetivo. Las
funciones més afectadas fueron la memoria, la atencion y la organizacion. El dominio menos afectado fue el lenguaje.

Conclusion: Se observo un cambio significativo de la disminucion de la funcidn cognitiva conforme avanza la edad. El ECog
es una excelente herramienta, facil y sencilla de utilizar para el médico de Atencion Primaria.

Palabras clave: ECog, deterioro cognitivo, adulto mayor.

Abstract

Introduction: Older adulthood is the stage of life where significant biological changes occur, such as a decrease in cognitive
function. The ECog is a valuable tool for detecting early changes in declining cognitive function and subjective cognitive impair-
ment. It can be answered by an informant (relative) without needing the patient to be present. It can be applied to patients with a
low educational level or some disability without this limitation.

Objective: To know the changes in the daily cognitive function of adults and older adults for decades. (50-59, 60-69, >70 years)
using the ECog.

Methods: Descriptive, cross-sectional, randomized, survey-type study. Patients over 50 who attended a Family Medicine
consultation for any reason other than dementia were included, patients who did not wish to participate were excluded, and in-
complete surveys were eliminated. The n was 180 patients, 60 for each age group (group 1=50-59 years, group 2=60-69 years, and
group 3=>70 years). The ECog was applied to the patients (answered by an informant). The means were calculated by age group,
the variation between each group was calculated using a means comparison formula, the prevalence of Subjective Cognitive Im-
pairment (cut-off point in ECog>1.36) was calculated by age group, and the most affected domains.

Results: The decrease in cognitive function measured by the ECog increased significantly with age in each group (Anova
p value less than 0.001) and the prevalence of cases with Subjective Cognitive Impairment. The most affected functions were
memory, attention and organization. The least affected domain was language.

Conclusion: A significant decline in cognitive function was observed with advancing age. The ECog is an excellent tool, easy
and straightforward to use for the Primary Care physician.

Keywords: ECog, cognitive impairment, older adult.
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Introduccién

Cualquier alteracion que ocurra en la salud del adulto
mayor terminara por afectar a su familia y su entorno, ya
que va perdiendo su capacidad de independencia conforme
avanza la edad y la aparicion del deterioro cognitivo el cual
puede ser normal hasta cierto grado, pero si este evoluciona
puede avanzar hacia una demencia la cual es una situacion
patologica en el envejecimiento del adulto mayor.!

Segun el Informe mundial sobre demencias, las
ultimas cifras actualizadas en 2015, hay aproximada-
mente 900 millones de personas de 60 afios 0 mas en
todo el mundo, y la demencia afecta a aproximadamente
46.8 millones de personas de esta poblacion. Siguiendo
una distribucion regional de nuevos casos de demencia,
aproximadamente 4.9 millones (49% del total) se encuen-
tran en Asia; 2.5 millones (25%) en Europa; 1.7 millones
(18%) en las Américas; y 0.8 millones (8%) en Africa?

“En América Latina (LATAM), la prevalencia de
demencia se estima del 8.5% en la poblacion general, una
de las mas altas del mundo?*

En la actualidad hay mas de 13 millones de adultos
mayores de 60 afios en México y se estima que para el
afio 2050, si no es que antes, el nimero de mexicanos
afectados por la enfermedad de Alzheimer serd de mas de
3.5 millones.*

La cognicion en términos generales es “conjunto de
procesos cognitivos implicados en como la gente piensa
sobre ella misma, otras personas, situaciones sociales e
interacciones” es decir el funcionamiento intelectual que
nos permite interactuar con el medio en el que nos des-
envolvemos.’

Se llaman funciones mentales superiores o fun-
ciones cognitivas a la: atencion, aprendizaje y memoria,
lenguaje, emociones, conciencia, pensamiento y razona-
miento, asi como las funciones ejecutivas. Estos pueden
estar afectados en mayor o menor intensidad?®

Segtin la Asociacion de Alzheimer y el Center for
Disease Control and Prevention (CDC) el deterioro cogni-
tivo subjetivo consiste en problemas de la memoria auto-
reportados que han empeorado a lo largo del ultimo afo
entre individuos aparentemente con cognicién normal’ y
es importante distinguirlo de otras situaciones de deterioro.

El deterioro cognitivo leve es una situacion de dis-
funcion o disminucion cognitiva, que no alcanza el grado
de demencia en el contexto clinico inicial de la Enfer-
medad de Alzheimers?

La demencia segiin la Organizacion Mundial de la
Salud (OMS) en el 2016, en el libro INTERNATIONAL
CLASSIFICATION OF DISEASES, se define como un
“sindrome que implica deterioro en la memoria, intelecto,
comportamiento y en la capacidad para realizar activi-
dades de la vida diaria”. Por lo que afecta la memoria,
pensamiento, orientacién, comprension, calculo, capa-
cidad de aprendizaje, lenguaje y el juicio. La conciencia

no se ve afectada. Sin embargo, cabe destacar que el dete-
rioro de la funcion cognitiva suele ir acompaiado, y en
ocasiones precedido, por el deterioro del control emo-
cional, el comportamiento social o la motivacion.’

La capacidad funcional del adulto mayor es defi-
nida como "el conjunto de habilidades fisicas, mentales y
sociales que permiten al sujeto la realizacion de las activi-
dades que exige su medio y/o entorno". Dicha capacidad
viene determinada, fundamentalmente, por la existencia
de habilidades psicomotoras, cognitivas y conductuales."”

En el deterioro cognitivo leve (DCL) es importante
poder detectar los cambios funcionales muy leves que ocu-
rren antes de que una demencia pueda ser diagnosticada.

Para abordar las limitaciones antes mencionadas de
los instrumentos funcionales existentes, se desarrolld un
instrumento funcional 1lamado ECog (Everyday Cogni-
tion). “Es un instrumento psicométricamente riguroso”
que evalua las habilidades funcionales de los adultos
mayores en un amplio rango de habilidad, abarcando
desde envejecimiento normal a demencia leve o mode-
rada.! Este instrumento puede ser contestado por un infor-
mante familiar del paciente.?

El ECog se basa en un modelo conceptual que
sugiere diferentes dominios de la funcion diaria y se
pueden medir mediante la identificacion de tareas fun-
cionales que dependen, en gran medida en habilidades
cognitivas particulares con un alfa de Cronbach de 0.98.
El ECog es capaz de medir el deterioro y el cambio en
los dominios del funcionamiento diario del mundo real
relevantes para dominios neuropsicologicos cognitivos
especificos: 1. Memoria de todos los dias. 2. Lenguaje
cotidiano. 3. Conocimiento semantico cotidiano. 4. Habi-
lidades cotidianas visual-espaciales. Tres dominios ejecu-
tivos cotidianos que incluyen: 5. La planificacion diaria.
6. La organizacion cotidiana. 7. La atencién diaria divi-
dida. En total la escala consta de 39 items de los cuales de
cada reactivo se pueden obtener 4 respuestas pidiéndole
a los informantes que comparen el nivel actual de funcio-
namiento diario del participante con la forma en que fun-
ciono6 10 afios antes. Las opciones de respuesta incluyeron:
1 = mejor o ningin cambio en comparacion con 10 afios
antes, 2 = cuestionable /ocasionalmente peor, 3 = consis-
tentemente un poco peor, 4 = consistentemente mucho
peor. También se incluye una opcion de respuesta "No sé".

El valor total de ECog es la suma de todos los ele-
mentos completados, dividida entre los elementos com-
pletados (en los que se responde - No sé- se toma como
elemento no completado) y se pueden obtener puntajes
del 1-4, entre mayor puntaje menor o peor es la funcion
cognitiva diaria.”

Se ha utilizado la escala en diferentes estudios de
investigacion, en uno de ellos se demostro la asociacion
entre la escala de ECog, los biomarcadores, el volumen
del hipocampo y el metabolismo neuronal.* En otro de
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ellos se asocid los cambios en el area del giro frontal
superior con cambios en el resultado del ECog visual-
espacial,® también se ha utilizado en estudios de neuro-
logia en pacientes con demencia por Parkinson.

Objetivos

Objetivo general

Conocer los cambios en la funcién cognitiva diaria
del adulto y adulto mayor por décadas (50-59, 60-69, y
>70afios) mediante el ECog.

Objetivos especificos

1. Calcular la prevalencia de deterioro cognitivo
subjetivo por grupos de edad.

2. Determinar en qué areas de dominios cognitivos
del adulto y adulto mayor se encuentra mayor afec-
tacion y determinar las afectaciones por décadas.

3. Analizar las diferentes variables médicas
incluida la multimorbilidad y su asociacion con
la presencia de deterioro cognitivo subjetivo.

4. Determinar los dominios mejor conservados

Material y Métodos

El estudio se realizo6 en la consulta de Medicina Fami-
liar del Hospital Universitario, de la Universidad Auto-
noma de Nuevo Ledén, México; el cual fue descriptivo,
transversal aleatorio, y tipo encuesta.

Aspectos éticos:

Este trabajo fue aprobado por el Comité de Etica y el
de Investigacion de la Facultad de Medicina y Hospital Uni-
versitario con la siguiente clave de registro: MF19-00004.

Poblacion estudiada:

Se incluyeron pacientes mayores a 50 afios que acu-
dieron a la consulta de Medicina Familiar, por cualquier
motivo de consulta diferente a demencia.

Los criterios de inclusion fueron los siguientes:

1. Personas mayores de 50 afios.

2. Hombres y mujeres.

3. Que aceptaron participar.

4. Que acudieron a la consulta de medicina familiar.

Criterios de exclusion:
Pacientes en los cuales su motivo de consulta fue
demencia

Criterios de eliminacion:

Encuestas incompletas.

Un informante (un familiar), es un evaluador que
califico al paciente, familiarizado con el desempefio del
individuo en entornos del mundo real, quien contesto el
cuestionario ECog.
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Instrumentos de recoleccion de datos:

Se aplicd un cuestionario con varias secciones que
comprende de: I- Datos sociodemograficos del partici-
pante, II Caracteristicas médicas y III la seccion con el
instrumento (ECog). version en espaiiol.

Los datos de morbilidad de obtuvieron del expe-
diente cinico de cada paciente.

Andlisis de datos:

Con una confianza de 99%, una significancia bila-
teral del 0.01 y una potencia de 97.5% se requirieron al
menos 180 sujetos de estudio por grupo de edad.

Se utilizé una formula de comparacion de medias en
diferentes grupos. Para el analisis de datos se utiliz6 el
programa SPSS vs 20 para Windows donde se calcularon
las frecuencias de las diferentes variables estudiadas. Se
realizaron 3 grupos de edades seglin la década de la vida
donde se encontraba el paciente. Grupo 1: pacientes entre
50-59 afos de edad, grupo 2: de 60 a 69 afios y grupos 3
mayores de 70 afios. Se calcularon las medias de la pun-
tuacion de ECog en los diferentes grupos de edad, poste-
riormente se hizo una comparacion de medias mediante
el factor Anova para valorar la significancia del cambio
de los resultados de ECog entre los diferentes grupos de
edades. Se analizo la frecuencia de los pacientes que obtu-
vieron una puntuacion alterada de ECog (deterioro cogni-
tivo subjetivo) en la poblacion total y por cada grupo de
edad, tomando como punto de corte mayor a 1.36 cuando
la encuesta es contestada por el informante.

Se calcul6 la chi2 para valorar la asociacion entre las
diferentes variables categoricas, siendo un valor signifi-
cativo p < 0.05 con un intervalo de confianza de 95% y se
calcul6 el OR de aquellas variables médicas y sociodemo-
graficas que resultaron significativas.

Resultados

Se valoraron 60 pacientes por cada grupo de edad
de manera aleatoria con una n=180 en total, 40 % (72)
de sexo masculino y 60% (108) femenino. La escola-
ridad fue predominantemente de bajo nivel educativo,
20% (36) analfabeta, 46.7% (84) primaria, en la mayoria
de sus casos trunca y 15.6% (28) secundaria.

De acuerdo a la Asociacion Mexicana de Agencias
de Investigacion (AMAI) de México del afio 2020, de
los niveles socioeconémicos (NSE) los pacientes estu-
diados pertenecen a las clasificaciones medio y bajo (C-,
D+, D, E y F) (amai.org)

El 64.4% (116) estaban casados, 13.9% (25) viudos
y 7.2% (13) solteros.

Se observo que los mayores de 50 afios que acuden
a nuestra consulta, en un 45% (81) llegan acompa-
fiados por su hija, 27.7% (50) por el conyuge quienes se
encargan de estar al pendiente del cuidado y del segui-
miento médico de esta poblacion estudiada y quienes


http://amai.org

fueron los informantes para el ECog. En la poblacion
estudiada 33.3% (60) viven con el conyuge, 30% (54)
viven con conyuge e hijos y en un 23%(43) viven solo
con los hijos.

Se calcul¢ la tasa de prevalencia de Deterioro Cog-
nitivo Subjetivo en cada grupo de edad obteniendo
los siguientes resultados, 5 casos en el grupo 1, n=60
(8.3%), 11 casos en el grupo 2, n=60 (18. %), 23 casos
en el grupo 3 n=60 (38.3%) y de manera global en todos
los mayores de 50 afios 21.7% (39 pacientes del total de
la muestra). En la tabla 1 se muestra la asociacion de los
grupos de edad a Deterioro Cognitivo Subjetivo.

Los resultados obtenidos en el ECog en la pobla-
cion, fueron los siguientes: la media en el ECog fue de
1.139 en pacientes del grupo 1 de 50 a 59 anos de edad,
ECog de 1.264 en pacientes de 60 a 69 afios quienes con-
formaban el grupo 2 y de 1.516 en pacientes mayores de
70 afos, el grupo 3.

La variacion del puntaje ECog entre los diferentes
grupos de edad fue significativo mediante una compara-
cion de medias. (Anova p< 0.0001). Ademas, se puede
observar que el incremento del ECog 6 sea la disminu-

Tabla 1. Prevalencia de Deterioro cognitivo Subjetivo por grupo de
edad

Deterioro Grupo de edad
Cognitivo Total Grupo 1 Grupo 2 Grupo 3
50-59 afios 60-69 afos  >73 afios  Total
Si 5 11 23 39
8.30% 18.30% 38.30% 21.70%
No 55 49 37 141
91.70% 81.70% 61.70% 78.30%
Total 60 60 60 180
N=180

Figura 1. Funcién cognitiva (Ecog) conforme avanza la edad

cion de la funcion cognitiva fue de manera exponencial
conforme avanza la edad por década particularmente a
partir de los 70 afios como se observa en la Figura 1.

Al analizar los diferentes dominios cognitivos y
su grado de afectacion especifico para cada dominio se
obtuvo lo siguiente: De manera global en la poblacion
total estudiada (n=180), la memoria con un promedio en
el ECog de 1.492 fue el dominio mas afectado, seguido
de la atencion dividida con 1.359 y la organizacion con
un ECog promedio 1.302. Un dato relevante encontrado
fue que posterior a los 70 afios todos los dominios en
promedio muestran un ECog mayor a 1.36 el cual es
el punto de corte para considerar un deterioro cognitivo
subjetivo. (Tabla 2.)

En la tabla 2 se muestra el promedio de ECog obte-
nidos por cada grupo de edad y por cada dominio. Se
observa como los dominios memoria y atencion dividida
son los mas afectados tanto en poblacion total como por
diferentes grupos de edad. El dominio mejor conservado
fue el lenguaje.

A continuacion, se muestra en la figura 2 los prome-
dios ECog de los diferentes dominios conforme avanza
la edad.

En la Tabla 3 se muestra la Asociacion de los grupos
de edad con Deterioro cognitivo Subjetivo. Existe una
relevancia estadistica en el grupo de mayores de 70 afos.

Descripcion de las caracteristicas médicas de pobla-
cion estudiada y su asociacion con Deterioro Cognitivo
Subjetivo. En la Tabla 4 se muestran las frecuencias de las
enfermedades cronicas presentadas en los pacientes eva-
luados mayores de 50 afios y su porcentaje respecto a la
n=180, asi como su asociacion con Deterioro Cognitivo

Figura 2. Funcion cognitiva (Ecog) conforme avanza la edad. Dominios

Tabla 2. Dominios cognitivos y su grado de afectacién promedio por grupos estudiados

Grupo de ECog ECog ECog Capacidades ECog Habilidad ECog ECog Atencion
edad Memoria Lenguaje visual-espaciales y percepcion para Planear Organizacion dividida
50-59 Media 1.29 1.10 1.1 1.09 1.08 1.16
60-69 Media 1.48 1.13 1.21 1.15 1.27 1.35
Mayores de 70 Media 1.71 1.38 144 143 1.56 1.56
Total Media 1.49 1.20 1.25 1.22 1.30 1.36
N=180
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Tabla 3. Asociacion de los grupos de edad con Deterioro cognitivo
Subjetivo

Edad DCs valor de p OR IC 95%

50-59 afios 5 0.002 0.23 (0.085-0.624)

60-69 afios 11 0.443 0.73 (0.339-1.607)

>70 afios 23 0.001 4.04 (1.927-8.470)
N=180

Tabla 4. Prevalencia de enfermedad y asociacion con Deterioro
Cognitivo Subjetivo

Enfermedad f % Valor de p OR IC 95%

Diabetes Mellitus tipo 2 67 372 0.188

Hipertension Arterial 82 456 <0.05 1.99 (0.97-4.10)

Osteoartrosis 12 6.7 0.772

Avrtritis Reumatoide 3 17 0.358

Cancer 7 39 0.651

Dispepsia 9 5.0 0.967

Cardiopatia 11 641 0.222

EPOC 2 1.1 0.454

Secuelas por EVC 8 44 0.815

Osteoporosis 1 0.6 0.598

Enfermedad Renal Crénica 6 33 0.48

Hipotiroidismo 10 56 0.148

Depresion 8 44 0.005 6.76 (1.54-29.70)

Dislipidemia 28 156 <0.05 2.35 (0.98-5.63)

Tabaco 32 178 0.756

Alcoholismo 32 178 0.659

Drogadiccién 1 0.6 0.598

Exposicién a Biomasa 40 222 0.147

Polifarmacia 74 411 0722

Multimorbilidad 99 556 <0.05 2.85 (1.29-6.30)
N=180

Subjetivo mediante el uso de ECog. De 180 pacientes que
se valoraron 17.8 % (32) fuman, 17.8% consume alcohol,
solo un paciente (0.6%) menciond consumir drogas y
un 22.2 % (40) estar expuesto a biomasa. Las enferme-
dades mas comunes fueron Hipertension Arterial Sisté-
mica en un 45.6% (67) y Diabetes Mellitus tipo 1 y 2 en
el 37.2%. De las enfermedades cronicas que presentaban
se encontrd una asociacion significativa entre Deterioro
Cognitivo Subjetivo con Hipertension Arterial Sistémica,
depresion y dislipidemia. (p< 0.05).

Discusion.

El instrumento ECog combinado con un cuestionario
sociodemografico y médico se logro aplicar de manera
muy sencilla a nuestra poblacion estudiada. El informante
mas comun segun la literatura revisada en los pacientes
con demencia son los cényuges (56%), los hijos (35%),
otros miembros de la familia (5%) y en el 4% otro tipo
de informante,>"” nosotros pudimos observar que las
hijas fueron el principal informante para nuestra pobla-
cion 45% (8, n=180), 27.7% (50) el conyuge, 8% (16) el
hijo y 19% otros.

Un estudio muy amplio de Taylor'® en Estados
Unidos reporta una prevalencia de Deterioro Cognitivo
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Subjetivo de un 6% hasta un 16.3% En nuestro estudio
encontramos una prevalencia de 21.7%

El Center for Disease Control and Prevention y la
Asociacion de Alzheimer reconocen que una de cada 10
personas presenta Deterioro Cognitivo subjetivo.

Nueva evidencia sugiere que se pueden detectar
cambios funcionales sutiles en individuos que todavia se
consideran cognitivamente normales.” Varios estudios
han sugerido una mayor asociaciéon de Deterioro cogni-
tivo subjetivo con deterioro cognitivo leve, con demencia
y con Alzheimer.”? y con biomarcadores 2%

Presentar Deterioro Cognitivo Subjetivo mediante el
ECog en el autoreporte (ECog contestada por el paciente)
se asocia con mayor riesgo de deterioro cognitivo?

El Estudio Nacional sobre Salud y Envejecimiento
en México (ENASEM) en el afio 2001 sefiald un 7% para
deterioro cognoscitivo menor y 3.3% deterioro cognosci-
tivo mayor, con dependencia funcional

En un estudio tipo encuesta realizada por Christo-
pher Taylor, la prevalencia de deterioro cognitivo subje-
tivo aumento6 con la edad, de 10.4% entre adultos de 45
a 54 afios a 14.3% entre aquellos de >75 afos. Una limi-
tante de este estudio fue la aplicacion de las encuestas por
linea telefonica.'®

Se mostrd en un estudio de la historia natural de dete-
rioro cognitivo (mild cognitive impairment) (MCI) que
estos pacientes en comparacion con pacientes con cognicion
normal, su memoria episodica disminuye 3.5 veces mas
rapido, 2 veces mas rapido en memoria semantica y 40%
mas rapido en percepcion. En ese mismo estudio se encontrd
que personas con deterioro cognitivo disminuyeron signifi-
cativamente mas rapido en la cognicion global»

En nuestro estudio, encontramos mediante el ECog
en pacientes cognitivamente normales, que los dominios
que mas se afectan son la memoria y la atencién dividida
tanto en personas de 50 afios de edad, como en los de 60
aflos, siendo mas notorio la afectacion a partir de los 70
afios, donde incluso observamos que todos los dominios
evaluados se encuentran por arriba del punto de corte para
Deterioro Cognitivo Subjetivo.

Los estudios epidemiolégicos dan resultados contro-
vertidos en cuanto a la asociacion entre dislipemia y dete-
rioro cognitivo?

Los datos que existen en la literatura acerca de los
factores demograficos y cardiovasculares son principal-
mente en relacion con deterioro cognitivo y demencia
son pocos, el encontrado fue realizado el afio 2017-2019
y fue utilizando una base de datos realizada por la CDC
en Estados Unidos mediante la encuesta Behavioral Risk
Factor Surveillance System (BRFSS)*

Al contrario de nuestro estudio, aunque la muestra
fue pequena y no fue disefiado para valorar la asociacion
y riesgo entre enfermedades cronico-degenerativas vs.
Deterioro Cognitivo Subjetivo.



En un estudio de Jurado realizado en Ecuador repor-
taron “una relacion significativa entre los niveles de
hemoglobina glicosilada y el deterioro cognitivo para
todas las funciones cognitivas evaluadas: memoria, aten-
cion y funcién ejecutiva’’?’

Respecto a lo antes mencionado, se encontr6 aso-
ciacion de Deterioro Cognitivo Subjetivo con la edad
(ser >70 afios), p<0.001, OR=4.04, (1C=1.927-8.470),
hipertension arterial sistémica (p<0.05), Dislipidemia
(p<0.005). y depresion (p<0.005).

Multimorbilidad. En nuestro estudio se encontrd una
prevalencia de multimorbilidad en mayores de 50 afios
del 55.6% y una asociacion significativa con Deterioro
Cognitivo Subjetivo (OR=2.85), (IC=1.29-6.30) p<0.05.

Conclusiones

El ECog es un instrumento util para detectar dete-
rioro cognitivo. Es una excelente herramienta, facil y sen-
cilla de utilizar en atencion primaria. Es confiable para
para valorar cambios cognitivos y funcionales incipientes,
asi como deterioro cognitivo subjetivo.

La prevalencia de Deterioro Cognitivo Subjetivo en
este estudio en una poblacion mayor a 50 afios fue de 21.7%

Las funciones mas afectadas son la memoria, la
atencion y la organizacion. El dominio menos afectado
fue el lenguaje.

Conforme avanza la edad por décadas de la vida
aumenta el promedio de la puntuacion del ECog, siendo
a partir de los 70 afios el incremento mas significativo.
La prevalencia de casos de deterioro cognitivo subjetivo
aumenta con la edad. En el presente estudio no se evalud
la relacion del deterioro cognitivo con el nivel socioecono-
mico ni con variables culturales. Unicamente se relaciond
con las enfermedades mas frecuentes de estas edades.

En mayores de 70 afios la disminucion subjetiva pro-
medio de la funcién cognitiva se afecta de manera global
en los 6 dominios. Un paciente menor de 70 afios con
afectacion global los 6 dominios del ECog (>1.36) debe
considerarse en riesgo y evaluarse de manera minuciosa
por el riesgo mayor a desarrollar MCI en el futuro.

Los factores de riesgo asociados a deterioro cogni-
tivo subjetivo fueron la edad >70 afios, hipertension arte-
rial sistémica, dislipidemia y depresion.

Tomando en cuenta lo previamente mencionado,
nosotros hacemos énfasis en que un paciente con Dete-
rioro Cognitivo Subjetivo con afectacion en el dominio
de memoria y atencion dividida, se debe evaluar perio-
dicamente y de manera dirigida para la busqueda obje-
tiva de deterioro cognitivo, ademas de tomar como dato
de alarma aquel paciente que durante el seguimiento se
encuentra posteriormente afectacion de los dominios res-
tantes. Ademas, se sugiere considerar a un paciente de 50
y 60 afios con un ECog alterado (>1.36) en los 6 dominios
evaluados como un paciente en riesgo.
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ARTICULO ORIGINAL
Correlacion entre la calidad de suefio y actividad de la
enfermedad en pacientes con Espondiloartritis

Correlation between sleep quality and disease activity in
patients with Spondyloarthritis

Andrés Zuniga-Vera MD), Jairo Quifionez-Caicedo MD? José Martinez-Pérez MD!

Resumen

Objetivo: Evaluar la relacion entre la calidad de suefio y la actividad de la enfermedad en pacientes con Espondiloartritis (EspA).

Metodologia: Estudio observacional, transversal, realizado en pacientes de 18 a 65 afios de edad con diagnostico de EspA.
Se uso el cuestionario Pittsburgh Sleep Quality Index (PSQI) para medir calidad de suefio, y los instrumentos Bath Ankylosing
Spondylitis Disease Activity Index (BASDAI), Ankylosing Spondylitis Disease Activity Score (ASDAS-CRP), Disease Activity
in PSoriatic Arthritis (DAPSA) para evaluar actividad de la enfermedad.

Resultados: Se evaluaron 72 con EspA. La mediana total de edad fue 42 (IQ 33.75 - 56.25), la media de calidad de suefio me-
dido por PSQI fue 9.15 £4.11. En el cuestionario PSQI, los puntajes de mayor frecuencia fueron 8 y 9 (10 sujetos cada uno), seguido
de la puntuacion 10, presente en 9 individuos. Se encontraron 59 pacientes con EspA y pobre calidad de suefio (puntaje PSQI>5).
Se observo asociacion significativa para calidad de suefio medido por PSQI, y actividad de la enfermedad evaluada por BASDAI (r
0.530; P<0.001), ASDAS-CRP (r 0.533; P<0.001), DAPSA (r 0.368; P=0.002), VGP (r 0.478; P<0.001), VGM (r 0.382; P=0.001),
EVA (r 0.522; P<0.001), SJIC/66 (r 0.286; P=0.019), VSG (r -0.363; P=0.021). Se observé asociacion entre el uso de antidepresivos y
gabapentinoides con la calidad suefio por PSQI, mostrando r 0.30; P=0.005, y r 0.25; P=0.029, respectivamente.

Conclusién: En pacientes con EspA, la pobre calidad de suefio, es un factor independiente de mayor actividad de la enfermedad.

Palabras clave: Espondiloartritis, calidad de suefio, actividad de la enfermedad, PSQI.

Abstract

Objective: To evaluate the quality of sleep and its relationship with disease activity in patients with spondyloarthritis (SpA).

Methodology: Observational, cross-sectional study, in patients of 18 to 65 years of age with a diagnosis of SpA. The Pitts-
burgh Sleep Quality Index (PSQI) questionnaire was used to measure sleep quality, and the Bath Ankylosing Spondylitis Disease
Activity Index (BASDAI), Ankylosing Spondylitis Disease Activity Score (ASDAS-CRP), Disease Activity in PSoriatic Arthritis
(DAPSA) instruments were used to assess disease activity.

Results: 72 were evaluated with SpA. The overall median age was 42 (IQ 33.75 - 56.25), the mean sleep quality measured by
PSQI was 9.15 £ 4.11. Scores 8 and 9 presenting more frequently with 10 subjects each, followed by score 10, present in 9 indi-
viduals. 59 patients with SpA were found to have a PSQI score>5 or poor sleep quality. A significant association was observed for
sleep quality measured by PSQI, and disease activity assessed by BASDAI (r 0.530; P<0.001), ASDAS-CRP (r 0.533; P<0.001),
DAPSA (r 0.368; P=0.002), VGP (r 0.478; P<0.001), VGM (r 0.382; P=0.001), VAS (r 0.522; P<0.001), SIC/66 (r 0.286; P=0.019),
ESR (r -0.363; P =0.021). An association was observed between the use of antidepressants and gabapentinoids with sleep quality
by PSQI, showing r 0.30; P=0.005, and r 0.25; P=0.029, respectively.

Conclusion: In patients with SpA, poor sleep quality is an independent factor of greater disease activity.

Keywords: Spondyloarthritis, sleep quality, disease activity, PSQI.
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Introduccién funcional y afectacién en la calidad de vida! Existen
Las artritis inflamatorias autoinmunes, entre las varios factores psicosociales con influencia en la calidad
cuales destacan la espondiloartritis (EspA), presentan funcional de los pacientes con EspA, predominando los
como manifestacion principal, niveles elevados de infla- trastornos relacionados al estado de 4nimo, siendo estos:
macion, lo cual conlleva a dolor, disminucion capacidad ansiedad, depresion y suefio. Este Gltimo, ha sido estu-
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diado ampliamente tanto en la poblacion general, asi como
en artritis inflamatorias??

La alteracion en la calidad de suefio se ha asociado
con una amplia gama de trastornos, como son dismi-
nucion de la capacidad funcional del individuo, ansiedad,
depresion, inflamacion cronica, y dolor, siendo estos
problemas de amplia relevancia en pacientes con artritis
inflamatoria? Los trastornos del suefio en pacientes con
EspA son mas frecuentes que en la poblacion general, re-
percutiendo en mayores indices de actividad de la enfer-
medad, grado de dolor, discapacidad funcional y fatiga,
tanto fisica como mental?>$

El indice de calidad del suefio de Pittsburgh (PSQI)
es un cuestionario de autoevaluacion que mide la calidad
de suefio y las alteraciones del mismo en el ultimo mes? El
cuestionario PSQI, es una herramienta validada, de facil
uso, sin costo, que ha demostrado buena correlacion con la
Polisomnografia, esta ultima es considerada la prueba mas
fiable para medir la calidad de suefio® En pacientes con AR
y pobre calidad de suefio medida a través del cuestionario
Pittsburgh Sleep Quality Index (PSQI), se ha observado
relacion con mayor actividad de la enfermedad medida por
DAS28? Sin embargo, la pobre calidad de suefio no solo se
relaciona con alta actividad de la enfermedad en pacientes
con AR, también en pacientes EspA, la pobre calidad de
sueflo es un aspecto importante de la enfermedad en estos
pacientes y refleja la gravedad de la actividad de la enfer-
medad, el dolor, la fatiga y la discapacidad funcional!®!?
El presente estudio tuvo como objetivo evaluar la calidad
de suefio y su relacion con la actividad de la enfermedad
en pacientes con EspA.

Metodologia

Estudio observacional, transversal, realizado en pa-
cientes atendidos en el centro de especialidades médicas
IRHED de la localidad de Samborondén, en la provincia
de Guayas-Ecuador.

Fueron incluidos pacientes de 18 a 65 afios de edad
con diagnéstico de espondiloartritis segun los criterios
ASAS 2009 y/o CASPAR 2006 atendidos desde enero de
2021 hasta agosto de 2022.

En el estudio, los sujetos completaron el cuestio-
nario PSQI de forma digital o fisica 24 horas antes de la
consulta reumatoldgica presencial, también completaron
el instrumento Bath Ankylosing Spondylitis Disease
Activity Index (BASDAI) en la sala de espera previo
su atencion reumatoldgica, asi como los instrumentos
Ankylosing Spondylitis Disease Activity Score (ASDAS-
CRP), Disease Activity in Psoriatic Arthritis (DAPSA).
Ademas, se recabaron los datos correspondientes a Valo-
racion global del paciente (VGP), Valoracion global del
médico (VGM), Escala visual analogica (EVA), Leeds
Enthesitis Index (LEI), Maastricht Ankylosing Spond-
ylitis Entheses Score (MASES), Tender Joint Count 68
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(TJC/68), Swollen Joint Count 66 (SJC/66), Proteina C
reactiva (PCR) y Velocidad de sedimentacion globular
(VSG) durante la revision médica.

También se indagd sobre la medicacion antirreu-
matica (convencional y biologica), uso de corticosteroides,
AINES, medicacion analgésica (opioides, paracetamol,
gabapentina, pregabalina), asi como ansioliticos (benzo-
diazepinas y no benzodiazepinas) y antidepresivos usados
72 horas previa a la consulta.

Andlisis Estadistico

Las variables de interés fueron calidad de suefio
medido por PSQI, asi como aquellas de actividad de la en-
fermedad en espondiloartritis. Se realizaron las medidas de
tendencia central, junto con el analisis univariado de cada
una de las variables. También se describio la distribucion
de la pobre calidad de suefio, y la actividad de la enfer-
medad en los pacientes con EspA. Se llevo a cabo un ana-
lisis de correlacion entre las variables de interés por medio
del coeficiente de correlacion de Pearson para aquellas con
distribucion paramétrica, y coeficiente de correlacion Rho
de Spearman o U de Mann Whitmey en aquellas de dis-
tribuciéon no paramétrica. Por ultimo, se efectué un ana-
lisis de la injerencia de la medicacion reumatica, asi como
analgésica, corticoides, ansioliticos, antidepresivos y ga-
bapentinoides en la calidad de suefio de estos pacientes.
El programa estadistico utilizado fue SPSS Statistics for
Windows, Version 25.0 (2015; IBM). Y el nivel de signifi-
cancia adoptado fue el 5%.

Declaracién Etica

Este estudio obtuvo la aprobacion del Departamento
de Investigacion del centro de especialidades médicas
IRHED. En su evaluacion el estudio fue considerado como
minimo riesgo en seres humanos. Durante la ejecucion del
estudio se preservo la confidencialidad de la informacion
de todos y cada uno de los pacientes.

Resultados

En el estudio se incluyeron 72 con EspA de los cuales
23 (31.90%) presentaban afectacion axial, periférica 24
(33.30%), y mixta 25 (34.70%). La mediana total de edad
fue 42 (IQ 33.75 - 56.25), la media de calidad de suefio
medido por PSQI fue 9.15 + 4.11. El resto de las caracte-
risticas demograficas estan presentadas en la tabla #1.

Se observaron cada uno de los cortes de punto del
cuestionario PSQI, con los puntajes 8 y 9 presentando
mayor frecuencia con 10 sujetos cada uno, seguido de la
puntuacion 10, presente en 9 individuos. Cabe destacar que
ninguno de los sujetos evaluados obtuvo puntajes de 19, 20
y 21. En el estudio se encontraron 59 pacientes con EspA
que presentaron puntaje PSQI>5, es decir pobre calidad de
sueflo. Cada una de las frecuencias de puntajes obtenidos
en el cuestionario PSQI se presentan en la tabla #2.



Tabla 1. Caracteristicas demogréficas y clinicas de pacientes con

Tabla 2. Frecuencia de puntajes de calidad de suefio en paciente

EspA. con EspA*
Mujeres 60 (83.30) PsaQl N(%)
Edad 40.06 + (31 —49.75) PSQl 1 1(1.40)
indice de Masa Corporal (IMC) 27.01+4.45 PsQl 2 0(0.0)
PsaQl 9.15£4.11 PSQl 3 1(1.40)
Actividad de la enfermedad: PSQl 4 6 (8.30)
BASDAI 4.39+2.32 PSQl 5 5(6.90)
ASDAS-CRP 240093 PSQl 6 3(4.20)
DAPSA 21 (IQ 11.50 - 35.00) PSQI 7 1(1.40)
VGP 5.50 (1Q 3.00 — 7.00) PSQl 8 10 (13.90)
VGM 4.00 (IQ 2.00 -5.00) PSQl 9 10 (13.90)
EVA 5.50 (1Q 3.00 - 7.00) PSQl 10 9 (12.50)
LEI 2.00 (IQ 0.00- 3.00) PSQl 11 6 (8.30)
MASES 4.00 (IQ 0.00 - 9.00) PsSQl 12 3(4.20)
TJC/68 6.00 (IQ 1.00 - 19.00) PSQl 13 1(1.40)
SJC/66 1.00 (1Q 0.00 - 4.00) PSQl 14 3(4.20)
PCR elevada 9 (13.60) PSQl 15 5 (6.90)
VSG elevada 3 (7.50) PSQI 16 1 (1.40)
Medicacion antirreumatica: PsQl 17 5(6.90)
Metotrexato 25(34.70) PSQI 18 2 (2.80)
Sulfasalazina 30 (41.70) PsQl 19 0(0.0)
Leflunomida 9 (12.50) PSQl 20 0(0.0)
Biolégico 6 (8.33) PSQI 21 0(0.0)
Medicacion analgésica: *En esta tabla se presenta el niimero de individuos (N), seguido de su representacion (%)
AINES 46 (63.90) dentro de la totalidad de sujetos que contestaron para Espondiloartritis.
Paracetamol 7(9.70)
Opioides™* 5(6.90)
Gabapentinoides: 23 (31.90) Se llevo a cabo un analisis entre la calidad de suefio
Ansioliticos: 16 (22.20) y la actividad de la enfermedad en los individuos con
Antidepresivos: 11(15.30) EspA. Se observo asociacion significativa para calidad
Corticoesteroides: 7070) de suefio medido por PSQI, y actividad de la enfermedad

*En esta tabla se presenta el nimero de individuos (N), seguido de su
representacion (%). **Opioides no morfina: tramadol v tapentadol.

Ademas, se realizd una descripcion de los sujetos
con pobre calidad de suefio (PSQI>5), y las distintas ca-
tegorias de actividad de la enfermedad en pacientes con
EspA. Utilizando el instrumento BASDALI el 87.80% de
los sujetos con alta actividad por BASDAI tenian pobre
calidad de suefio, en la herramienta ASDAS-CRP el
85.70% de los sujetos con alta actividad, y el 100% de
aquellos con muy alta actividad presentaban pobre ca-
lidad de suefio, al tomar el score DAPSA, se observaron
que el 87.00% y el 86.40% de los sujetos con moderada y
alta actividad de la enfermedad respectivamente presen-
taban pobre calidad de suefio. Tabla #3.

evaluada por BASDAI (r 0.530; P<0.001), ASDAS-CRP
(r 0.533; P<0.001), DAPSA (r 0.368; P=0.002), VGP (r
0.478; P<0.001), VGM (r 0.382; P=0.001), EVA (r 0.522;
P<0.001), SJC/66 (r 0.286; P=0.019), VSG (r -0.363;
P=0.021). En la tabla #4 se puede observar tanto la sig-
nificancia, asi como su fuerza de correlacion para calidad
de suefio por PSQI, y cada uno de los instrumentos men-
cionados para determinar actividad de la enfermedad en
pacientes con EspA.

Al analizar otros determinantes implicados en la ca-
lidad de suefo de pacientes con EspA utilizando el ana-
litico Rho de Spearman, se encontr6 en aquellos pacientes
con uso de antidepresivos, y gabapentinoides, presentaban
mayores puntajes de PSQI, con r 0.30; P=0.005, y r 0.25;
P=0.029, respectivamente.

Tabla 3. Pobre calidad de suefio y actividad de la enfermedad en pacientes con EspA.

ACTIVIDAD DE LA ENFERMEDAD EN ESPONDILOARTRITIS*

BASDAI Actividad de ASDAS-CRP Actividad de DAPSA
Activo Inactiva Baja Alta Muy Alta Remision Baja Moderada Alta
PSQI>5, N (%) 36 (87.80) 3(50.00) 15 (78.90) 30 (85.70) 7(100) 2 (33.30) 13 (81.30) 20 (87.00) 19 (86.40)

*Los porcentajes se expresan dentro del grupo de actividad de la enfermedad.
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Tabla 4. Correlacion entre calidad de suefio y actividad de la enfer-
medad en pacientes con EspA.

ESPONDILOARTRITIS

BASDAI ASDAS-CRP DAPSA

PSQl r 0.530; P<0.001 r0.533; P<0.001 r 0.368; P=0.002
VGP VGM EVA
r0.478; P<0.001 r0.382; P=0.001 r0.522; P<0.001
LEI MASES TJC/68
r0.180; P=0.14 r0.031; P=0.80 r0.227, P=0.06
SJC/66 VSG PCR

r0.286; P=0.019 r-0.363; P=0.021  r0.098; P=0.435

Discusion

La calidad de suefio en pacientes con EspA es un
determinante que afecta, tanto a la calidad de vida en
general, asi como el control de la enfermedad. En este
estudio de corte transversal, se observd asociacion entre
la calidad de suefio, actividad de la enfermedad, y estado
inflamatorio. Esto refleja la influencia que representa el
sueflo en la esfera de los pacientes con EspA, mostrando
que, los pacientes con mayor actividad de la enfermedad,
presentan peor calidad de suefio, y viceversal®

En los pacientes evaluados en nuestro estudio, se en-
contrd correlacion significativa para los 3 instrumentos
de evaluacion de la enfermedad en pacientes con EspA
(BASDAI, ASDAS-CRP y DAPSA), con mejor corre-
lacion para BASDAI y ASDAS-CRP. Considerando que,
en nuestro grupo de pacientes, 31.90% de los pacientes
presentaban afectacion axial, 33.30% periférica y 34.70%
mixta, es decir valores muy similares de tanto afec-
tacion axial, como periférica, y teniendo en cuenta que,
ambos instrumentos, tanto BASDAI (pregunta #3 y #4),
y ASDAS-CRP evaltan los componentes axiales y peri-
féricos. Estos hallazgos, son compatibles con otros es-
tudios, en donde muestran que tanto BASDAI, asi como
ASDAS-CRP y ASDAS-ESR, presentan correlaciéon con
calidad de suefio medido por PSQI!%-13

Al evaluar los otros parametros de actividad de la en-
fermedad, se observa que las variables subjetivas también
presentan correlacion con la calidad de suefio medida por
PSQI, en nuestro estudio, la pobre calidad de suefio se
asocid con mayores valores de VGP, VGM, y EVA, esta
ultima indicando el grado de dolor, denotando asi que, los
pacientes con pobre calidad de suefio, presentan mayor
dificultad para control de dolor®!*

No obstante, los componentes objetivos, también
mostraron correlacion con calidad de suefio medido
por PSQI, estos indicadores fueron TJC/68, SIC/665"
También se observd que, los pacientes con mayores in-
dices de PSQI, presentan mayores niveles de inflamacion
medida por VSG*¢!° Esto hallazgos muestran que, la
pobre calidad de suefio afecta todos los dominios de la
actividad de la enfermedad en pacientes con EspA.

Entre los factores que afectaron la calidad de suefio,
encontramos que pacientes en uso de antidepresivos, y
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gabapentinoides presentaban peores indices de calidad de
suefio. Respecto a este hallazgo, el uso de antidepresivos
estuvo presente en solo 11 (15.30%) de los pacientes, la
mayoria de estos, 7 (63.63%) con inhibidores selectivos
de la recaptacion de serotonina (ISRS). Se ha observado
pobre calidad de suefio en pacientes con depresion,'® in-
cluyendo pacientes con EspA, mostrando que aquellos
pacientes presentan peores indices de calidad de suefio.!
Sin embargo, el uso de ISRS, mejora la calidad de suefio
medida por PSQI, esto también observado en pacientes
con uso de gabapentinoides!”!'° Debe evaluarse el control
de la depresion en estos pacientes.

No fue posible evaluar 5 pacientes mediante los
scores de ASDAS-CRP y DAPSA, por causa de no dis-
poner de PCR (5 pacientes), y VSG (32 pacientes) al mo-
mento de realizar la evaluacion. De igual manera, no se
evalud la injerencia del HLA-B27 en la calidad de suefio
de los pacientes, asi como en la actividad de la enfer-
medad, debido a no encontrarse disponible en la mayoria
de los pacientes.

Conclusion

En pacientes con Espondiloartritis, la pobre calidad
de suefio, es un factor independiente de mayor actividad
de la enfermedad.
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ARTICULO DE REVISION
Enfermedad de Vogt-Koyanagi-Harada, revision de literatura:

Una entidad infrecuente con tratamiento efectivo

Literature review on Vogt-Koyanagi-Harada disease: An infrequent entity
with effective treatment

Guido Jelves,! Félix Carrefio? Lorena Montecino;} Alvaro Vidal? Martin Gutierrez; Ricardo Stevenson*

Resumen

Introduccion: La enfermedad de Vogt-Koyanagi-Harada (VKH) es una enfermedad sistémica inflamatoria poco frecuente
de etiologia autoinmune. Puede presentar manifestaciones tanto neurologicas, auditivas, dermatoldgicas y oftalmoldgicas, tiene
una evolucion clinica natural bien establecida con variaciones entre los distintos estados, lo que constituye un desafio diagnos-
tico en la practica clinica.

Desarrollo: Se realizé una buisqueda de literatura acerca de la enfermedad de Vogt-Koyanagi-Harada en bases de datos
PubMed y Scopus disponible hasta Julio 2023, con los términos MeSH "Vogt-Koyanagi-Harada disease,' "Uveitis," "Uveitis-
Meningitis Syndrome," "Aseptic meningitis."

Conclusiones: La enfermedad de Vogt-Koyanagi-Harada es considerada una condicion infrecuente y multifacética, lo que
constituye un desafio diagnostico. Existe evidencia que apoya un mecanismo de autoinmunidad mediada por linfocitos T contra
antigenos de melanocitos, el mecanismo gatillante aun es incierto. El diagnodstico de esta enfermedad es clinico, asociado a
examenes imagenologicos y de laboratorio complementarios, es necesario conformar mejores criterios diagnosticos para lograr
un diagnostico y tratamiento temprano, orientado a obtener mejores resultados clinicos para los pacientes con esta enfermedad.

Palabras clave: Enfermedad de Vogt-Koyanagi-Harada, Trastorno autoinmune, Tratamiento inmunosupresor, Melanocitos,
Uveitis, Meningitis aséptica

Abstract

Introduction: Vogt-Koyanagi-Harada (VKH) disease is an uncommon systemic inflammatory disease of autoimmune etio-
logy. It can present neurological, auditory, dermatological, and ophthalmological manifestations, it has a well-established natural
clinical course with variations between different states, which constitutes a diagnostic challenge in clinical practice.

Development: A search of literature on Vogt-Koyanagi-Harada disease available until July 2023 in the databases PubMed
and Scopus was carried out, including MeSH terms "Vogt-Koyanagi-Harada disease," "Uveitis," "Uveitis-Meningitis Syndrome,"
"Aseptic meningitis."

Conclusions: Vogt-Koyanagi-Harada disease is considered an infrequent and multifaceted condition, which constitutes a
diagnostic challenge. There is evidence supporting a mechanism of autoimmunity mediated by T-lymphocytes against melanocyte
antigens, the triggering factor is still uncertain. The diagnosis of this disease is clinical, associated with complementary image-
nologic and laboratory exams, it is necessary to conform better diagnostic criteria to achieve an early diagnosis and treatment,
oriented to obtain better clinic results for patients with this disease.

Keywords: Vogt-Koyanagi-Harada disease, Autoimmune disorder, Immunosuppressive treatment, Melanocytes, Uveitis,
Aseptic meningitis

Rev. Ecuat. Neurol. Vol. 32, N° 3, 2023

'Residente medicina interna, Hospital San Juan de Dios, Curicd, Chile. Correspondencia:

“Residente de neurologia, Universidad Mayor, Santiago, Chile. Dr. Guido Jelves Mufioz

*Neurdlogo, Hospital Clinico de la Fuerza Aérea de Chile, Santiago, Chile. Arturo Pérez Canto 654, 3340000, Curico, Chile.
*Oftalmélogo, Hospital clinico de la Fuerza Aérea de Chile, Santiago, Chile. ORCID 0000-0001-7155-5298

E-mail: gigojelves@gmail.com

52 Revista Ecuatoriana de Neurologia / Vol. 32, No 3, 2023 doi: 10.46997/revecuatneurol32300052


mailto:gigojelves@gmail.com

Introduccion

La enfermedad de Vogt-Koyanagi-Harada (VKH)
es una enfermedad sistémica inflamatoria poco frecuente
de etiologia autoinmune, caracterizada por un cuadro de
uveitis granulomatosa posterior bilateral, asociado a sin-
tomas neuroldgicos, auditivos y dermatoldgicos.

Este cuadro es explicado por un proceso de auto-in-
munidad iniciada por linfocitos T dirigida contra antigenos
de superficie de melanocitos, afectando a tejidos con alto
contenido de estas células como es el caso de la retina,
meninges, oido medio, piel y fanéreos. Se ha demostrado
que este proceso de autoinmunidad esta fuertemente aso-
ciado a factores de riesgo genéticos en poblacion de piel
pigmentada, se desconoce hasta el dia de hoy un gatillante
claro de esta enfermedad. Compromete de manera tem-
prana al tejido meningeo y vestibulococlear, presentandose
como meningismo y tinnitus o con el antecedente de estos
sintomas, a medida que la patologia avanza compromete
la retina, manifestaindose como pérdida rapida de agudeza
visual bilateral, ya en etapas cronicas afecta piel y fanéreos,
presentando poliosis y vitiligo. El tratamiento de eleccion
es la inmunomodulacién mediante el uso de corticoides
en altas dosis, con mejores resultados a largo plazo cuanto
mas temprano se inicie este tratamiento.

Esta enfermedad concierne tanto a oftalmologia,
neurologia y otorrinolaringologia, especialidades que
podrian enfrentar la consulta de un paciente con en-
fermedad de Vogt-Koyanagi-Harada. A continuacion,
se presenta una revision de la bibliografia disponible
acerca de esta enfermedad.

La enfermedad de Vogt-Koyanagi-Harada fue ini-
cialmente descrita en 1906 por Alfred Vogt, quien des-
cribi6 el caso de un paciente con uveitis anterior asociado
apoliosis y vitiligo, al igual que Einosuke Harada en 1926
y Yoshizo Koyanagi en 1929. En el afio 1955 se habla por
primera vez de la enfermedad de Vogt-Koyanagi-Harada,
nombre por el cual es conocida hasta el dia de hoy.! Ha-
biendo establecido una entidad nosologica independiente
bajo 3 nombres, comienza el esfuerzo de la comunidad
cientifica por caracterizar y entender de mejor manera
esta enfermedad.

Epidemiologia

La enfermedad de Vogt-Koyanagi-Harada corres-
ponde a una enfermedad rara de base autoinmune que
ocupa un lugar relevante entre las causas de uveitis pos-
terior y panuveitis de etiologia no infecciosa, junto a la en-
fermedad de Behcet y Sarcoidosis? Posee una distribucion
mundial, con variaciones segin ubicacion geografica y
grupo étnico siendo mas frecuente en personas de piel pig-
mentada, con una mayor predisposicion descrita en pobla-
ciones asiaticas, latinoamericanas y de oriente medio, en
la poblacion africana subsahariana la enfermedad de VKH
es poco frecuente a pesar de corresponder a una etnia de

piel pigmentada? Al contrario, es una enfermedad rara en
poblacién caucasica de tez clara, con pocos o nulos casos
reportados en algunos paises europeos? siendo Italia el pais
que reporta la proporcién mas alta®’

Tabla 1. Prevalencia de la enfermedad de Vogt-Koyanagi-Harada
respecto de otras causas de uveitis, en distintas regiones del mundo.

Region/Pais Porcentaje Autor/Afo

ASIA

China 13.5% (2079/15373) Yang et al, 2020°
China 15.9% (278/1752) Yang et al, 2005"
China 20.6% (125/606) Gao et al, 2016°

Japén 7% (267/3830) Ohguro et al, 2009°
Japén 9.7% (120/1240) Kitamei et al, 2009
India 4.3% (55/1123) Sabhapandit et al, 2016
India 3% (57/1912) Dogra et al, 2016
Singapur 8.7% (109/1249) Siak et al, 2016™
Tailandia 13.5% (102/758) Sukavatcharin et al, 2016™
Filipinas 9.2% (55/595) Abafio et al, 2017
Brasil 7.5% (79/1053) Gonzalez et al, 2016
Chile 17.2% (105/611) Liberman et al, 2014"
Argentina 21.4% (73/341) Hurtado et al, 2014
Colombia 0.95% (25/2638) Guayacan et al, 2017"
MEDIO ORIENTE

Arabia Saudita 22% (195/888) Al Dhibi et al, 20162
Arabia Saudita 19.6% (126/642) Al Dhahri et al, 20142
Irén 3.9% (21/544) Soheilian et al, 20042
Turquia 1.2 % (9/761) Kazokoglu et al, 2008

En China corresponde a la primera causa de uveitis no
infecciosa con una prevalencia de 13.5% en un estudio re-
ciente®® mientras que en Japon, corresponde a la segunda
causa después de Sarcoidosis,»'’ con cifras similares en
otros paises de la region, a excepcion de India!'"'* En La-
tinoamérica destacan paises como Brasil con prevalencias
que oscilan entre 2.5% a 7.5% en publicaciones recientes,
Chile y Argentina presentan las cifras mas altas reportadas
en la region, probablemente atribuible a un componente
genético predisponente en comun,'*'® mientras que un es-
tudio realizado en Colombia muestra la prevalencia mas
baja de la region!® En Medio Oriente, el pais con mayor
prevalencia es Arabia Saudita con una prevalencia para
VKH que ha aumentado a 19% - 22% seglin estudios mas
recientes 223 Para mayor informacion sobre estudios epide-
mioldgicos en regiones de alta prevalencia revise la Tabla I.

Afecta principalmente a personas entre la segunda y
quinta década de la vida, con casos poco frecuentes en ma-
yores de 65 afios y menores de 16 aiios, edades en que el
diagnéstico es dificultoso debido a su baja sospecha. La
prevalencia de VKH en poblacion pediatrica se estima
entre 3% a 13% segln la literatura, con una mayoria de
casos reportados en Medio Oriente?* se describen cuadros
clinicos mas agresivos y de peor pronostico visual respecto
a otros grupos etarios, lo que depende principalmente del
estadio clinico al momento del diagndstico y el inicio de
tratamiento oportuno?® La proporcion de pacientes adultos
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mayores con VKH respecto a otras causas de uveitis ronda
el 15% de casos en distintas series, con mayor incidencia
de complicaciones oculares, requerimiento de dosis ma-
yores de corticosteroides, con agudeza visual residual tras
el tratamiento relativamente bien preservada que no difiere
respecto a pacientes mas jovenes?2®

La enfermedad demuestra predisposicion por el sexo
femenino, siendo la diferencia proporcional entre mujeres
y hombres menos marcada en poblacion asiatica, e incluso
mostrando leve predominancia del sexo masculino en al-
gunas publicaciones de la region>+#

Fisiopatologia

Si bien la etiopatogenia de la enfermedad de Vogt-
Koyanagi-Harada no ha sido determinada por completo,
se cuenta con evidencia clinica y experimental que su-
giere un mecanismo de autoinmunidad mediado por lin-
focitos T contra antigenos de superficie de melanocitos,
lo que se condice con el compromiso de los tejidos con
este tipo de células, como la retina, meninges, oido
medio, piel y fanéreos?”*

El genotipo del complejo mayor de histocompa-
tibilidad tipo II HLA-DRB1*04 es el factor de suscep-
tibilidad mas importante, especificamente los subtipos
HLA-DRB1*04.05 y HLA-DRB1*¥04.10, el que ha
presentado una alta asociacion con un OR promedio de
10.3 (95% IC: 5.56-19.11) y 6.5 (95% IC: 3.23-13.18)
respectivamente segiin un metaanalisis?® se encuentra
presente en practicamente todo paciente que desarrolla
la enfermedad en poblacion Japonesa® Estos sub alelos
del genotipo HLA determinan reactividad exaltada de
linfocitos T CD4+, con respuesta tipo Thl contra pro-
teinas de la familia de las tirosinasas (tyrosinase related
protein 1y 2, tyrosinase, gp100), grupo que se encuentra
involucrado en la produccién de melanina y expresada
exclusivamente en melanocitos?”*® Estos genotipos
también son posibles de encontrar en otras enferme-
dades autoinmunes como la sarcoidosis o la enfermedad
de Behcet, ¢ incluso en personas sanas, sin embargo, la
reactividad inmunitaria exaltada contra melanocitos se
observa exclusivamente en pacientes con enfermedad
de VKH?2® En otras poblaciones distintas a la japonesa,
la proporcion de pacientes con el gen de susceptibilidad
HLA-DRB1*04.05 y su fuerza de asociacion con enfer-
medad de VKH es menor, esto podria ser explicado por
la presencia de otros genotipos HLA o no HLA menos
conocidas que determinen autoinmunidad contra otras
proteinas de melanocitos no del todo estudiadas, como
HLA-DQ, Interleukinas, antigeno 4 de linfocito T cito-
toxico, cuya expresion depende de factores étnicos y am-
bientales}! sin embargo, el genotipo HLA-DRB1*04 y
sus subtipos persisten como el mayor factor de suscep-
tibilidad para la enfermedad incluso en poblaciones con
baja frecuencia de este genotipo 32
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El factor desencadenante de la enfermedad en pa-
cientes genéticamente susceptibles es desconocido. Se ha
propuesto que la induccidon de autoinmunidad contra me-
lanocitos podria ser gatillada tras infeccion viral, especifi-
camente por Citomegalovirus (CMV) o virus Epstein-Barr
(VEB), mediante un mecanismo de mimetismo molecular
con proteinas superficiales de melanocito. Sugita et. al.
demuestra una coincidencia molecular de 6 aminoacidos
entre el antigeno de tirosinasa y la secuencia de Glicopro-
teina H de CMV (CMV-egH), ademaés de una reactividad
inmunitaria exaltada por parte de linfocitos T de pacientes
con enfermedad de VKH tras la exposicion a CMV-egH
y Tirosinasa23*

Existen reportes de casos que informan el inicio de
enfermedad de VKH temporalmente cercana entre con-
tactos, lo que sugiere la posibilidad de un gatillante infec-
¢10s0;>® asi como la deteccion de DNA de VEB mediante
reaccion de polimerasa en cadena en cuerpo vitreo de un
paciente con enfermedad de VKH* y el reporte de aso-
ciacion entre enfermedad de VKH e infeccion concomi-
tante por Virus Influenza A;7 informacioén a considerar
con cautela, son necesarios mayores estudios para escla-
recer la asociacion entre el inicio de enfermedad de VKH
e infeccion viral.

A la fecha, solo se cuenta con unos cuantos reportes
de casos relacionando la enfermedad de VKH con la va-
cunacion. Respecto de la vacunacion COVID-19, se ha
encontrado un riesgo relativo similar comparado a otro
tipo de vacunas3$¥

Manifestaciones clinicas

La enfermedad de Vogt-Koyanagi-Harada tiene una
evolucion clinica natural bien establecida con variaciones
marcadas entre los distintos estados. Se han descrito 4 fases
de la enfermedad

1.- Fase prodromica

Periodo inicial, con una duracion de 3-5 dias, carac-
terizada por sintomas inespecificos como malestar gene-
ralizado, fiebre, debilidad, sintomas flu-like, fotofobia,
nauseas, dolor orbitario, y sintomas neuroldgicos como
cefalea, tinnitus, rigidez nucal y dificultad auditiva, ha-
llazgos neurologicos presentes respectivamente en 49%,
36%, 33% y 32% de los casos en un estudio. En examenes
diagnosticos se puede evidenciar pleocitosis en liquido ce-
falorraquideo hasta en 77% de los casos de VKH que puede
persistir hasta por 8 semanas*'

2.- Fase uveitica

Con una duracion de varias semanas, el paciente
consulta por pérdida de agudeza visual bilateral, sintoma
cardinal en este periodo. Un 30% de los pacientes pre-
sentan pérdida de agudeza visual monocular, es espe-
rable un desfase de 3 a 10 dias hasta comprometer el ojo



contralateral. Al examen ocular se pone en evidencia un
proceso inflamatorio granulomatoso en forma de uveitis
posterior en etapas tempranas, lo que se traduce en en-
grosamiento coroideo, desprendimiento de retina seroso,
hiperemia/edema de disco Optico presente respectiva-
mente en 50%, 50% y 47% de los casos en un estudio.
El proceso inflamatorio puede extenderse desde la tivea
posterior a la cdmara anterior, constituyendo una panu-
veitis en etapas avanzadas*'*?

3.- Fase de convalescencia

Fase de meses a afios de duracion, predominan signos
secundarios a un proceso de despigmentacion de piel y fa-
néreos con vitiligo simétrico, alopecia, poliosis de cejas,
pestafias y cabello. A nivel ocular ocurre despigmentacion
coroidal, dando paso al'signo de Sugiura’, despigmentacion
o vitiligo perilimbico (signo precoz de despigmentacion)
y “sunset glow fundus”, despigmentacion coroidal con
nervio optico palido, lo que da un aspecto rojo-anaranjado
al examen de retina como muestra la figura 1#' En estadios
cronicos, se describe una incidencia de 31% para poliosis,
22% vitiligo y 19% de alopecia, respecto a manifestaciones
oculares se informa una prevalencia de 65% para sunset
glow fundus y de 6% para el signo de Sugiura, este ultimo
descrito casi exclusivamente en poblacion japonesa, ambos
signos se presentan en ninguno de los pacientes en etapas
agudas, siendo altamente sugerentes de VKH cronico:*

4.- Fase cronica-recurrente

Etapa cronica, como resultado de una terapia inmu-
nosupresora inadecuada o sub-Optima con actividad in-
flamatoria activa, se caracteriza por episodios agudos de
uveitis anterior recurrente, con el consecuente desarrollo
de complicaciones como glaucoma, cataratas, fibrosis
subretinal, neovascularizacion coroidal y finalmente,
atrofia coriorretinal %!

Figura 1. Retinografia de ojo izquierdo (A) y ojo derecho (B) tras 6
meses de tratamiento, se observa despigmentacién coroidal asociado
a nervio 6ptico palido, patrén descrito como “Sunset Glow Fundus'.

Diagnostico

El diagnostico de la enfermedad de VKH es clinico,
se basa en la confluencia de sintomas y signos sugerentes,
asociado a examenes complementarios de apoyo. Se han
realizado varios esfuerzos para conformar los mejores cri-
terios diagndsticos, ninguno de ellos es infalible ni tiene
la aprobacion unanime de los especialistas. Los criterios
del Comité internacional de nomenclatura “Revised Diag-
nostic Criteria for VKH Disease” (RDC),* han sido uti-
lizados desde su publicacion en 2001 (Tabla II). Estos
criterios clasifican la enfermedad en 3 categorias posibles:

*  Enfermedad de VKH Completa: Compromiso
ocular bilateral asociado a hallazgos extraocu-
lares neurolégicos/auditivos y dermatoldgicos.

*  Enfermedad de VKH Incompleta: Compromiso
ocular bilateral asociado a uno de los dos hallazgos
extraoculares, neuroldgicos o dermatoldgicos.

*  Enfermedad de VKH Probable: Cuadro clinico
que presenta inicamente compromiso ocular.

Tabla 1. Criterios diagnésticos de la Enfermedad de Vogt-
Koyanagi-Harada. Adaptado de Read et al, American Journal of
Ophthalmology, 2001.%

1. Ausencia de antecedente traumatico ocular penetrante o cirugia que
preceda el cuadro de uveitis.
2. Ausencia de evidencia clinica o de laboratorio que sugieran una
enfermedad ocular distinta.
3. Compromiso ocular bilateral.
A.- Manifestaciones tempranas
. Evidencia de coroiditis difusa que se manifiesta como fluido subretinal
en areas focalizadas o desprendimiento de retina seroso buloso.
. Si la presencia de coroiditis es dudosa, debe presentar areas focales
retinales con retraso de perfusion, areas placoides de

hiperfluorescencia, tincién de nervio 6ptico por angiografia con
fluoresceina asociado a engrosamiento coroideo difuso, sin evidencia
de escleritis posterior en ultrasonografia.

B.- Manifestaciones tardias

. Historia previa de manifestaciones descritas.
. Despigmentacion ocular: Sunset glow fundus o signo de Sugiura.
. Otros signos oculares: Lesiones coriorretinianas despigmentadas

numulares, acumulacién/migracion del epitelio retinal pigmentario,
uveitis anterior recurrente o crénica
4. Hallazgos o antecedentes neurolégicos/auditivos: Meningismo, tinnitus

o pleocitosis en liquido cefalorraquideo.

5. Hallazgos dermatolégicos (No precede al compromiso ocular ni del
sistema nervioso central): Alopecia, poliosis o vitiligo.

Debido a la similitud clinica y de laboratorio entre
la enfermedad de VKH y oftalmia simpatica, es necesaria
la exclusion estricta de antecedentes de trauma o cirugia
ocular, otras enfermedades con manifestaciones oculares
similares a la enfermedad de VKH como sarcoidosis,
uveitis sifilitica, uveitis tuberculosa dentro de las que deben
ser descartadas. El compromiso ocular debe ser bilateral,
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en etapas tempranas, se debe confirmar un proceso de co-
roiditis difusa, de ser dudosa se requiere estudio de retina
con lampara de hendidura asociado a angiografia con fluo-
resceina/verde indocianina, ultrasonografia y/o tomografia
para demostrar compromiso retiniano (Figura 2). En etapas
tardias (meses a afios), el signo de sunset glow fundus
(despigmentacion coroidal) o signo de Sugiura (vitiligo de
limbo esclerocorneal), son altamente especificos para la
enfermedad de VKH (Figura 1). Entre los sintomas neu-
rologicos se incluyen cefalea, nauseas, fiebre, rigidez de
nuca o tinnitus, de no presentar sintomatologia neurolégica,
es necesario buscar activamente pleocitosis en liquido ce-
falorraquideo o evidencia imagenoldogica que demuestre
compromiso meningeo (Figura 3). Las manifestaciones
dermatologicas ocurren tras meses a afios de evolucion y
no deben preceder al compromiso ocular*

Comparado con otros criterios diagnosticos, como
los criterios de Sugiura ampliamente utilizados en Japon,
y los criterios de la American Uveitis Society utilizados
previamente en occidente, los criterios RDC integran al
diagnoéstico de VKH a pacientes con manifestaciones cli-
nicas tanto agudas como crdnicas con mayor detalle y des-
cripcion de los sintomas y signos, sin determinar tiempo de
evolucion de sintomas. Ha demostrado alta sensibilidad y
especificidad diagnostica, incorpora por primera vez como
elemento diagndstico exdmenes imagenoldgicos como la
angiografia con fluoresceina y ultrasonografia*+

Cabe destacar que la separacion en grupos com-
pleta, incompleta y probable no se correlaciona con la
severidad de la enfermedad ni se asocia a presencia de
alelo HLA-DRB1*0405, con una baja proporcion de pa-
cientes que clasifiquen en el grupo de VKH completa

Figura 2. Tomografia de coherencia 6ptica (OCT), ojo derecho (A-B) y ojo izquierdo (C-D). Se observa despren-
dimiento exudativo de retina con separacion entre epitelio pigmentario y retina neurosensorial. En laimagen C se
logra apreciar la segmentacion caracteristica del desprendimiento de retina seroso.

Figura 3. Resonancia nuclear magnética pretratamiento, imagen axial en Flair con supresion de la grasa
(A). Imagen axial en T1 contrastada con gadolinio (B). Se observa engrosamiento coroideo bilateral con
realce tras la administracion del contraste e hiperintensidad de senal en flair retrobulbar.
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(10-15%) en distintas series, lo que podria ser explicado
por la consulta en estadio temprano de la enfermedad e
influencia del tratamiento corticoesteroideo temprano
sobre la evolucion natural de la enfermedad, entre otros
factores** incluso algunos autores argumentan que la
enfermedad de VKH probable, sin manifestaciones ex-
traoculares (También llamado en algunas publicaciones
VKH Ocular), debiese ser considerado VKH genuino. Es
claro que el grupo VKH probable necesita mayor desa-
rrollo en futuras clasificaciones.

Nuevos esfuerzos de conformar criterios diagnds-
ticos han sido realizados recientemente por Yang et al
en poblacion China¢ con enfoque en clasificar la enfer-
medad respecto a etapa de evolucion en temprana/tardia
segiin las manifestaciones clinicas y estudios comple-
mentarios, lo que se correlaciona de mejor manera con
la evolucion, prondstico y tratamiento del cuadro clinico,
lo cual tendria mayor utilidad en la practica médica*’
Demostro ser mas sensible y poseer un valor predictivo
negativo significativamente superior respecto a los cri-
terios RDC. Es necesario corroborar la validez de estos
criterios diagnodsticos en pacientes de poblaciones dis-
tintas a la estudiada?

Tratamiento y prondstico

El objetivo del tratamiento de la enfermedad de VKH
corresponde a limitar la progresion y acabar de manera
temprana y agresiva con el proceso inflamatorio en contra
de melanocitos.

El tratamiento se basa en el uso de corticoides sisté-
micos en altas dosis, se inicia habitualmente con 1-2 mg/
Kg de peso al dia de Prednisona o dosis equivalente,”® ya
sea via oral o endovenosa sin diferencia significativa en
resultados terapéuticos o incidencia de complicaciones
iatrogénicas entre ambas opciones*® Se aconseja asociar
inmuno moduladores no esteroideos en pacientes con
mala respuesta inicial a glucocorticoides o con predic-
tores de mala respuesta a tratamiento corticoesteroideo
(Principalmente pacientes con comorbilidades y fondo
de ojo con signos de despigmentacion al momento de
presentacion), de preferencia utilizar tacrolimus y ci-
closporina A aprovechando su accién citostatica frente
a linfocitos T*#*° El uso de farmacos bioldgicos ha sido
utilizado exitosamente en casos de uveitis no infecciosa,
sin embargo, la evidencia acerca de su uso especifico en
enfermedad de VKH es escasa. Adalimumab corresponde
a un agente anti-factor de necrosis tumoral (Anti-TNF)
con utilidad en el tratamiento de VKH en estado croénico-
recurrente, ha demostrado mejorar significativamente la
agudeza visual a la vez que permite disminuir dosis de
corticoesteroides ¢ inmunosupresores. Su uso es seguro,
con baja incidencia de efectos adversos, principalmente
infecciones oportunistas o condiciones autoinmunes
como psoriasis’!*? Los implantes de corticoesteroides in-

travitreos no son utilizados actualmente en ningun tipo
de uveitis, considerando su asociacion a complicaciones
severas como glaucoma y cataratas. La cirugia intraocular
se reserva unicamente para la correccion de complica-
ciones, no se utiliza como tratamiento primario’*

El tratamiento debe durar un tiempo minimo de
6 meses, con disminucion paulatina de dosis hasta sus-
pender, el tratamiento de menor duracién se asocia a
recurrencia y peor prondstico visual®® Se debe tener en
cuenta que el tratamiento corticoesteroideo suboptimo
puede controlar clinicamente la enfermedad, sin necesa-
riamente resolver el proceso inflamatorio subyacente ni
las lesiones a nivel retinal, contribuyendo a la progresion
subclinica del cuadro y al fracaso de la terapia a largo
plazo. Por esta razon, la evolucion y efectividad de la
terapia debiese idealmente ser monitorizada mediante
angiografia con verde indocianina, capaz de detectar
compromiso inflamatorio de vasculatura coroidea’*’ El
inicio de un tratamiento adecuado en etapas tempranas de
la enfermedad ha demostrado un mejor prondstico visual
a largo plazo, menores tasas de avance hacia cronificacion
y menor tasa de recurrencias’® La definicion de terapia
de inicio temprana difiere entre distintas publicaciones,
debido a que no existe consenso en el concepto de enfer-
medad aguda de inicio temprano entre distintos autores y
no forma parte de los criterios diagnoésticos utilizados ac-
tualmente*’ Se acepta como tratamiento temprano a aquel
iniciado dentro de 2 a 3 semanas desde el comienzo de los
sintomas, ventana de oportunidad en la que se demuestra
mayor efectividad del tratamiento segun la literatura®

Las complicaciones de la enfermedad de VKH son
principalmente oculares, ocurren entre el 40-50% de los
casos e incluye la aparicion de cataratas, glaucoma, mem-
branas neovasculares subretinianas y fibrosis subretinal 3

Varios aspectos influyen sobre el pronostico visual
del paciente. Se asocia a buen pronostico clinico el inicio
de un tratamiento corticoesteroideo adecuado y oportuno,
uso de inmunomoduladores, agudeza visual inicial mejor
que 20/200 y VKH en estadio agudo inicial al momento de
la consulta, en cambio, se asocia a mal pronoéstico clinico
la aparicion de complicaciones visuales (principalmente
cataratas y sunset glow fundus), VKH crénico-recurrente
y la presencia de manifestaciones extraoculares. La edad
<18 afios ha demostrado resultados contradictorios entre
distintas publicaciones, clasicamente se ha considerado
un factor de mal prondstico visual, sin embargo, se acepta
que la edad >18 afios es factor de riesgo para el desarrollo
de complicaciones*%

Conclusion

Se ha intentado resaltar la variabilidad clinica propia
de la enfermedad de VKH y el desafio diagnostico que con-
lleva. Al ser una entidad infrecuente y multifacética, resulta
especialmente dificil su diagnostico.
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Aun no ha sido posible determinar la etiopatogenia
de esta enfermedad por completo, se ha conseguido evi-
dencia clinica y experimental que sugieren mecanismos
de autoinmunidad mediada por linfocitos T contra anti-
genos de melanocitos en poblacion genéticamente sus-
ceptible, lo que explica sus manifestaciones clinicas, se
desconoce hasta el dia de hoy un gatillante claro de este
fendmeno autoinmune, se sospecha de un mecanismo de
mimetismo molecular, sin embargo, es necesario recabar
mayor evidencia que apoye esta hipotesis.

El diagnostico es eminentemente clinico asociado a
examenes de apoyo imagenologico y de laboratorio, son
necesarios futuros esfuerzos en mejorar los criterios diag-
nosticos de la enfermedad de VKH, con especial énfasis en
la deteccion de estadios tempranos en vista a determinar un
tratamiento oportuno en la practica clinica y llegar a un con-
senso diagnostico en la practica investigativa, facilitando el
mayor conocimiento y estudio de esta rara patologia.

El tratamiento se basa en el uso de corticoides sisté-
micos en altas dosis de manera temprana por periodos pro-
longados, asociado a medicamentos inmunomoduladores o
biolégicos, para luego disminuir la dosis paulatinamente
hasta suspender en el transcurso de meses. La complicacion
mas comun e importante corresponde a la formacion de
cataratas y glaucoma, los factores prondsticos mas impor-
tantes que determinan el resultado visual a largo plazo para
el paciente son principalmente el momento de inicio de te-
rapia y la agudeza visual al momento de la consulta.
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REPORTE DE CASO CLINICO

Mielopatia en enfermedad por descompresion

Myelopathy in decompression sickness

Camilo Andrés Romero-Hernidndez MD,! Natalia Gomez-Salazar MD} Camila Castellanos MD?

Resumen

La enfermedad por descompresion (ED) se refiere a las manifestaciones clinicas causadas por la formacion de burbujas de
un gas inerte en los tejidos. Se relaciona con los cambios de presion ambiental en la practica del buceo y las lesiones del sistema
nervioso central en la enfermedad no son infrecuentes. Presentamos un caso de lesion medular toracica severa por ED en un buzo.
Resaltamos del caso los aspectos tipicos de la ED para el facil reconocimiento por médicos no especialistas en el tema. La preven-
cion y la rapida instauracion de la terapia de recompresion son los ejes de manejo de la ED.

Palabras clave: Enfermedad por descompresion (ED), buceo, Mielopatia

Abstract

Decompression sickness (DCS) refers to the clinical manifestations caused by the formation of bubbles of an inert gas in
the tissues. It is associated with changes in environmental pressure during diving, and injuries to the central nervous system in
the disease are not uncommon. We present a case of severe thoracic spinal cord injury in DCS in a diver. We highlight the typical
aspects of DCS in the case for easy recognition by non-specialist physicians. Prevention and prompt initiation of recompression
therapy are the cornerstones of DCS management.

Keywords: Decompression sickness, scuba diving, myelopathy

Rev. Ecuat. Neurol. Vol. 32, N” 3, 2023

Introduccion

El mal por descompresion, que incluye la enfer-
medad por descompresion (ED) y el embolismo gaseoso
arterial por barotrauma, hace referencia a las manifesta-
ciones clinicas por la formacién de burbujas de un gas
inerte previamente disuelto o atrapado en los tejidos. Esto
ocurre debido a cambios de presion tipicos, aunque no
exclusivos, del buceo.!

La incidencia reportada de la ED varia desde 0.32
a 35.3 por 10.000 inmersiones-persona’ Los factores de
riesgo identificados para la ED incluyen la edad, sexo,
obesidad, presencia de corto circuitos veno-arteriales,
desplazamiento a alturas, viajes aéreos posteriores a la
inmersion y probablemente el mas el importante, el perfil
de la inmersion (profundidad y duracion).

La ED relacionada con el buceo puede clasificarse
en dos tipos: Tipo I, con sintomas leves dados por fatiga,

escalofrio y manifestaciones en piel, musculo y articula-
ciones. El Tipo II, mas severo, con compromiso cardio-
vascular, del oido interno y el sistema nervioso central
(SNC). En el SNC, la médula espinal toracica es la region
mas frecuentemente comprometida (20-50%)° seguida
por el cerebro, manifestado como encefalopatia (30%)?
La fisiopatologia de la ED supone la disolucion de
un gas inerte (nitrogeno) con el descenso, por aumento
de la presién atmosférica, segiin la ley de Henry para
gases>* Con el ascenso, si la presion atmosférica dismi-
nuye rapidamente, el nitrogeno disuelto no puede elimi-
narse por perfusion y difusion, favoreciendo la forma-
cion de burbujas. Es probable que las burbujas formadas
lleven a isquemia arterial o venosa por compresion u
oclusion, ruptura o compresion de tejidos, dafio endotelial
con activacion de la cascada de coagulacion o induccion
de una respuesta inflamatoria. La formacion de burbujas
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depende principalmente de la velocidad del ascenso, la
profundidad de la inmersion, la duracién de la inmersion,
el nimero de inmersiones al dia, condiciones ambientales
y la mezcla de gas utilizada?* Sin embargo, la formacion
de burbujas no es sinénimo de ED; su tamafio, localiza-
cién y nimero determinara la presentacion.

La prevencion de la ED se centra en preparacion
previa a la inmersion y el seguimiento de las medidas de
seguridad generales durante el buceo, utilizando las tablas
de inmersién o computadores de buceo para determinar
tiempos de inmersion, velocidad de ascenso y paradas de
seguridad’ El tratamiento de la ED se basa en su rapida
identificacion y el traslado inmediato a una institucion
con cdmara de oxigeno hiperbarica para terapia de recom-
presion. El prondstico de la enfermedad parece depender
de la edad, tipo y severidad de la ED y de la profundidad
de la inmersién>*

A continuacion, presentamos el caso de un buzo con
ED tipo II con compromiso medular toracico y resaltamos
aspectos importantes de la ED observados.

Caso clinico

Se trata de un hombre de 34 afios, sin antece-
dentes médicos y con experiencia en buceo, quien rea-
liz6 una inmersion de aproximadamente 60 metros de
profundidad en aguas abiertas sin apoyo de compu-
tador. Durante la inmersion, perdi6é contacto visual con
su pareja de buceo y tras buscarla sin éxito, ascendid
rapidamente a la superficie sin realizar paradas de segu-
ridad. Una vez alli, realizé una segunda busqueda y al

no encontrarla, realizé un segundo descenso a 10 metros
de profundidad por cinco minutos antes de ascender
nuevamente. Finalmente encontr a su pareja de buceo,
nadaron hasta el bote, salieron del agua y avisaron que
debian llegar a tierra lo mas pronto posible por el riesgo
de ED. Cinco minutos después presenté dolor abdo-
minal severo y disminucion de fuerza en miembros infe-
riores. A los diez minutos presentd vértigo, oscureci-
miento visual, varios episodios eméticos y dolor severo
de cuatro extremidades con cuadriplejia.

El paciente fue llevado rapidamente al hospital local,
que cuenta con camara de oxigeno hiperbarica, donde
iniciaron terapia de recompresion con 30 sesiones, pre-
sentando recuperacion de la movilidad de los miembros
superiores después de la segunda sesion. Dos semanas
después del ingreso al hospital local es trasladado a
nuestra institucion. Se encuentra un paciente en buen
estado general, con dolor moderado lumbar y de miem-
bros inferiores, con frecuencia cardiaca 80 por minuto,
frecuencia respiratoria de 18 por minuto, tension arte-
rial de 140/90 mmHg, indice de masa corporal (IMC)
de 30.2, con paraplejia flacida, hiperreflexia patelar, difi-
cultad para la miccion, estrefiimiento y nivel sensitivo T7.
En estudio de resonancia magnética (RM) (Siemmens 1.5
Tesla) en nuestra institucion de todo el neuroeje, se evi-
denci6 hiperintensidad del cordon medular en las secuen-
cias T2, STIR con hipointensidad en T1, de localizacion
central y posterior desde C6 hasta T11 con leve ensan-
chamiento del didmetro y sin realce al medio de contraste
(Imagen 1y 2).

Figura 1. RM de columna toracica en proyecciones sagitales. Imagen hiperintensa en cordén medular desde C6 hasta T11 en secuencias
T2 (A) y STIR (B); Imagen hipointensa en la misma localizacién en secuencias T1 (C) y T1 con contraste sin evidencia de realce (D).
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Figura 2. RM de columna torécica en proyeccion sagital en secuencia STIR (A) con Imagen hiperintensa en
corddn medular desde C6 hasta T11. Proyecciones axiales en secuencia T2 que evidencian hiperintensidad
medular de localizacién central y posterior en diferentes niveles (->) (By C).

Durante su estancia hospitalaria presentd leve
mejoria del déficit motor de miembros inferiores hasta
una fuerza 2/5 distal y proximal que permaneci6 sin cam-
bios hasta su egreso. Desarroll6 hiperreflexia aquiliana
y triple respuesta de Babinski bilateral. Adicionalmente
presentd episodios de disautonomias leves dadas por
hipertension arterial y taquicardia. Se administré manejo
intrahospitalario con analgesia multimodal (pregabalina
75mg cada 12 horas, duloxetina 30mg dia, acetaminofén
lgr cada 8 horas), control de tension arterial con dosis
baja de beta-bloqueador (propanolol 20mg via oral cada
12 horas), cateterismo vesical intermitente, tromboprofi-
laxis (enoxaparina 40mg SC dia), laxantes (lactulosa 15¢cc
cada 12 horas), apoyo psicologico y un plan de rehabilita-
cion integral. Con el control del dolor, educacion sobre el
manejo de esfinteres y control de la tension arterial, junto
con la medicacion previamente formulada y la orden para
la rehabilitacion fisica y ocupacional integral domiciliaria,
el paciente fue dado de alta. En seguimiento telefonico a
los tres meses del evento, el paciente no ha presentado
una evolucion favorable. Debido a dificultades adminis-
trativas en el servicio de salud, no ha sido posible tener un
plan de rehabilitacion integral y persiste paraparético, con
un Rankin de 4, vejiga neurogénica en manejo con cate-
terismos intermitentes, colon neurogénico con deposicion
cada tercer a cuarto dia, sin cambios en el compromiso
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sensitivo y con mioclonias de miembros inferiores de pre-
sentacion infrecuente.

Discusién

Reportamos el caso de un buzo con experiencia y
manifestaciones severas de ED con mielopatia. Nuestro
caso muestra varios aspectos tipicos de la enfermedad
descritos previamente.

La ED es de presentacion infrecuente en la mayoria
de las instituciones de salud no especializadas en su
manejo y la mayoria de los casos son descritos en buzos
con mayor experiencia o certificaciones. Lo anterior,
como en nuestro caso, esta relacionado con la mayor
exposicion al riesgo por inmersiones realizadas y el perfil
de estas, con mayor profundidad y duracion?

Nuestro paciente con un IMC de 30.2, realizé una
inmersion a 60 metros de profundidad, sin computador de
buceo y con un ascenso rapido a superficie sin paradas de
seguridad. Adicionalmente, es posible que haya hecho un
esfuerzo fisico mayor en la profundidad en busqueda de su
pareja de buceo. La disolucion del gas inerte en los tejidos
es directamente proporcional a la profundidad, esfuerzo
en la profundidad y cantidad de tejido adiposo. La ED
es extremadamente improbable en inmersiones menores a
10 metros. Por otro lado, la formacion de burbujas en los
tejidos en la ED es favorecida por los rapidos cambios de



presion ambiental. Los buzos pueden reducir la probabi-
lidad de ED siguiendo los protocolos de descompresion
de las tablas de buceo o computadores de buceo, lo cual
implica ascensos lentos a la superficie en relacion con la
profundidad maxima alcanzada, el porte de los equipos
adecuados y realizar las paradas de seguridad recomen-
dadas. Lo anterior, facilita el escape por difusion y per-
fusion del gas inerte de los tejidos, sin el fenomeno de
supersaturacion gaseosa.

En la ED la prevencion es el eje fundamental del
tratamiento; sin embargo, su pronto reconocimiento es
importante para instaurar el manejo con terapia hiperba-
rica de oxigeno y mejorar los desenlaces clinicos. Afor-
tunadamente, en nuestro caso, el buzo reconoce las fallas
en las medidas preventivas y solicita traslado para su
manejo, inclusive antes de la aparicion de los sintomas.
En la mayoria de los casos, los sintomas por ED se desa-
rrollan dentro de las primeras 24 horas de la salida a
superficie, con un gran porcentaje en la primera hora.
Nuestro buzo experimentd los primeros sintomas a los
5 minutos de su salida. A los 10 minutos tenia un cuadro
florido con compromiso del SNC. Los sintomas relatados
por nuestro paciente son compatibles a los descritos en
la ED tipo I, predominando el dolor, asi como con los de
tipo II, por compromiso del encéfalo y medula espinal.
Los sintomas por ED suelen ser variados, de compromiso
de multiples o6rganos, simultaneos y de presentacion esta-
tica, fluctuante y en ocasiones progresiva. Alrededor de
dos tercios de los pacientes con ED tienen sintomas y
signos de compromiso del SNC, probablemente por la
alta solubilidad del nitrégeno en la mielina, con afec-
tacion del cordon espinal reportada en un 3-4% de los
casos. Como en nuestro paciente, el segmento medular
mas frecuentemente lesionado es el toracico, lo anterior
debido a su alto contenido graso y su pobre nutricion vas-
cular en relacion con los otros segmentos?

La imagen por resonancia magnética (IRM) no es
una técnica de alta sensibilidad para el diagnostico de
lesion medular por ED, particularmente en la fase tem-
prana de la enfermedad. Hasta un 70% de los sujetos con
mielopatia por ED pueden tener la IMR normal. Cuando
hay hallazgos, generalmente corresponden a aumento de
sefal en las secuencias ponderadas en T2, representando
edema o isquemia. En ocasiones hay microhemorragias
visualizadas en las secuencias de susceptibilidad magné-
tica! En nuestro paciente la imagen fue realizada en la
fase subaguda, dos semanas después del evento, eviden-
ciado hiperintensidad longitudinalmente extensa toracica
central y posterior a pesar de un comportamiento clinico
de mielopatia transversa.

El tratamiento de la ED incluye la oxigenoterapia,
la hidratacion con soluciones isotdnicas intravenosas y

la terapia hiperbarica con oxigeno (recompresion)? Esta
ultima es la terapia especifica y definitiva para la enfer-
medad que se debe instaurar lo mas pronto posible. Sin
embargo, su demora no precluye su beneficio y por su
seguridad y bajo riesgo, debe ser ofrecida en todos los
casos. El protocolo de la terapia hiperbarica es determi-
nado por la respuesta de los sintomas y por el médico con
experiencia en su uso. El tratamiento reduce el volumen
de las burbujas, permitiendo una reabsorcion y disipacion
mas facil de nitrogeno y aumenta el suministro de oxi-
geno al tejido isquémico. La prontitud del inicio del tra-
tamiento se correlaciona directamente con la mejoria cli-
nica, con algunos pacientes mostrando reversion de los
sintomas con las primeras sesiones!? En nuestro paciente
se realizaron 30 sesiones de forma expedita y en la cdmara
de oxigeno hiperbarica mas cercana al evento, eviden-
ciado una mejoria parcial con las dos primeras sesiones.

El prondstico de los pacientes con ED es general-
mente bueno, logrando una resoluciéon completa de los
sintomas en la mayoria de los casos. Sin embargo, estd en
relacion con el tipo de ED y su severidad. En el caso de
mielopatia en ED, los factores de peor prondstico identifi-
cados en la literatura incluyen edad avanzada, enfermedad
degenerativa cervical o toracica preexistente, persistencia
o empeoramiento de la sintomatologia previo a la terapia
recompresiva, inmersiones a profundidades mayores a 39
metros y el compromiso de esfinteres? Nuestro paciente
presentaba una lesion medular toracica severa y extensa
por clinica (con compromiso de esfinteres) ¢ IRM. En el
seguimiento a tres meses el paciente presentaba una pobre
recuperacion con probable relacion con la severidad de la
lesion medular y la profundidad de la inmersion.

La ED es una causa infrecuente de valoracion neuro-
logica, pero una causa frecuente de lesion neurologica. La
familiaridad con la enfermedad y su pronta identificacion
facilitan su abordaje diagnoéstico y terapéutico. Con la
presentacion de nuestro caso, con varios aspectos tipicos
de la ED, esperamos contribuir al reconocimiento de la
enfermedad por médicos no especializados en el tema.

Conclusiones

El buceo es una actividad segura y la ED es infre-
cuente. Sin embargo, el compromiso del SNC en ED
es frecuente, en ocasiones con compromiso medular y
secuelas importantes. Su manejo se centra en la preven-
cion siguiendo las practicas seguras del buceo, su pronto
reconocimiento y la rapida instauracion de la terapia de
recompresion en la camara de oxigeno hiperbarica. Los
planes integrales de rehabilitacion son clave en el manejo
de secuelas neuroldgicas, pero su acceso limitado en
ciertos paises como el nuestro afecta negativamente el
prondstico de los pacientes.
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REPORTE DE CASO CLINICO

Analisis neuropsicologico en un caso de Afasia Global

Neuropsychological analysis in a case of Global Aphasia

Carlos Ramos-Galarza,"? Thonny Gaibor-Estévez?

Resumen

El dafio cerebral adquirido genera una serie de alteraciones neuropsicoldgicas, entre las cuales, se puede resaltar la Afasia.
Este sindrome se caracteriza por una alteracion del lenguaje, siendo sus principales caracteristicas déficits en la fluidez, com-
prension, repeticion, denominacion, lectura, escritura y calculo. En este articulo presentamos el caso de un paciente que sufre
una afasia global, quien presenta severas alteraciones a nivel lingiiistico. Se analiza el estado de la enfermedad y su condicion
neuropsicoldgica. Finalmente, se cierra este analisis, resaltando la necesidad de contar con un correcto abordaje neuropsicolo-
gico a nivel de diagnéstico y rehabilitacion que puedan ayudar significativamente al paciente.

Palabras clave: Afasia, dafio cerebral adquirido, neuropsicologia, estudio de caso

Abstract

Acquired brain damage generates a series of neuropsychological alterations, among which we can highlight aphasia. This syn-
drome is characterized by language impairment, with its main features being deficits in fluency, comprehension, repetition, naming,
reading, writing and calculation. In this article we present the case of a patient suffering from global aphasia, who presents severe
linguistic alterations. The state of the disease and its neuropsychological condition are analyzed. Finally, we close this analysis,
highlighting the need for a correct neuropsychological approach at the level of diagnosis and rehabilitation which can help the

patient.

Keywords: Aphasia, acquired brain injury, neuropsychology, case study
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Introduccion

Una de las funciones mas fascinantes del cerebro
humano es la habilidad para la comunicacion. Esta se
configura por varios sub-componentes que nos permiten,
en términos generales, comprender y articular el lenguaje.
Estas dos habilidades neuropsicologicas son producto de
la interaccion de estructuras cerebrales funcionales com-
plejas.!? En primer lugar, la articulacion del lenguaje es
producto de sistemas que trabajan en el cortex frontal,
donde estructuras como la tercera circunvolucion frontal
del hemisferio izquierdo o area de Broca son responsables
de los procesos de articulacion motora, fluencia verbal,
estructura gramatical, memoria motora para articular las
diferentes palabras, uso de palabras adecuadas para des-
cribir los objetos y encontrar los nombres correctos de los
objetos que permiten expresar el lenguaje oral3#

Por otro lado, sistemas funcionales cerebrales com-
plejos del 16bulo temporal izquierdo se encargan de la
comprension y significado del lenguaje de tipo verbal. La
estructura que se encarga de esta funcion ha sido recono-
cida clasicamente por encontrarse en la parte posterior del
giro superior del l6bulo temporal y ha sido denominada
en honor a su descubridor, como area de Wernicke>¢

Al igual que el resto de funciones cerebrales, estas
dos habilidades lingiiisticas son propensas a afectarse
cuando un sujeto es victima de un dafio cerebral adqui-
rido, generando asi, un cuadro de afasia tanto de Broca,
Wernicke o global, en donde el sujeto evidenciara serias
dificultades en su funcionamiento para comprender y
expresar contenidos de tipo verbal

En este contexto, en el presente articulo, surge el
interés de presentar un caso de un paciente con dafio cere-
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bral adquirido, que producto de un traumatismo craneo-
encefalico a nivel fronto-temporal, perdié en gran nivel
las habilidades lingiiisticas para comprender y expresar
contenido de tipo verbal. A continuacion, se describe la
sintomatologia actual del caso, la historia del accidente
cerebral, el estado cerebral premorbido, los resultados del
estudio de neuroimagen y el andlisis neuropsicologico del
caso, para cerrar con algunas reflexiones sobre el rol del
lenguaje en el diario vivir del ser humano y la necesidad
de crear procesos de rehabilitacion neuropsicologica y de
reinsercion a la vida diaria de los sujetos con afasia sobre-
vivientes al dafo cerebral’

Descripcion actual del caso

Se trata de un paciente masculino de 48 afios de
edad, estado civil separado, instruccion primaria, obrero
de construccion, catélico, lateralidad diestra y domi-
ciliado en Quito, Ecuador. El paciente acudio al ser-
vicio de psicorehabilitaciéon y neuropsicologia porque
demanda olvidos y trastorno del lenguaje.

Historia del accidente cerebral

Se reporta que una madrugada, el sujeto en un
posible estado etilico, sufre agresion fisica a nivel de
piramide nasal y labio superior, con caida de su propia
altura sobre superficie de concreto y presenta golpe
directo a nivel occipital. Se lo encuentra en la via ptblica
en decubito dorsal, inconsciente, por lo que es llevado a
un centro de salud cercano. Al momento de su llegada,
paciente con aliento etilico, tendencia a la somnolencia,
al estimulo doloroso apertura ocular, no emite lenguaje,
solo quejidos, escala de Glasgow 10/15 (O4V1M5).

En el servicio de neurocirugia se realiza AngioTC a
fin de descartar lesion aneurismatica por sangrado a nivel
temporal derecho. La TC simple de craneo detecta fractura
de escama occipital derecha, contusion hemorragica tem-
poral derecha, con efecto de masa y desplaza linea media
aproximadamente 10 mm, contusiones multiples fronto-
basales bilaterales, hemorragia epidural temporal laminar
izquierdo y hemorragia subaracnoidea postraumatica.

El paciente es intervenido quirirgicamente por ser-
vicio de neurocirugia de craniectomia descomprensiva
por TCE severo con contusiéon hemorragica temporal
izquierda y contusion frontobasal bilateral. Al mes de su
intervencion, se lo describe con buena evolucion neurolo-
gica, consciente, desorientado en tiempo y persona, afasia
y sin signos neurologicos de hipertension endocraneana.

Estado premérbido

En el estado premoérbido del paciente, se descartan alte-
raciones en su desarrollo psicomotor y lenguaje, asi como
problemas de aprendizaje. Se descartan también antece-
dentes psiquiatricos o antecedentes médicos de importancia.

Su hermana reporta que desde que le ocurrid el
accidente el paciente, no habla bien, no recuerda el
nombre de los hijos, se equivoca bastante, no sabe qué
dice y no se entiende lo que habla y antes si era posible
hacerlo. Familiares indican que antes “era un hombre
sano, un hombre bueno, se llevaba bien con su hermana,
responsable, trabajador a tiempo completo en la obra de
la construccion, era puntual, no tenia conflictos con nin-
guna persona, excepto con la mujer con la que dejé de
llevarse bien y termin6 divorciandose, tomaba muy de
repente, no peleaba, ahora casi no se le entiende”.

Actualmente se observa que se ha descuidado de su
aseo personal, algo que antes del incidente no ocurria,
pues cuidaba de si mismo en su aseo personal. Era inde-
pendiente, vivia solo y sin necesidad de que le estén cui-
dando, sin embargo, ahora requiere que se le apoye con
el agendamiento de turnos y asistencia a citas médicas.

Neuroimagen
En las figuras 1, 2 y 3 se presentan neuroimagenes
realizadas al paciente.

Estado neuropsicologico

El motivo de consulta del paciente referido por su her-
mana, incluye olvidos y trastorno del lenguaje. No se refiere
trastornos de conducta. Durante la entrevista, se detecta
discreta anosognosia y posible depresion en el paciente.

Figura 1. Resultados de la tomografia axial computarizada en vista posterior, en la cual se puede observar la inflamacion en
el hemisferio izquierdo del paciente.
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Figura 2. Resultados de una Tomografia Axial computarizada en la que se observa estigmas de craniectomia temporo-pa-
rietal izquierda. Engrosamiento membranoso dural. Edema cerebral con efecto de masa aun en el area temporo-parietal con
compresion ventricular y desplazamiento de los marcadores de la linea media.

Figura 1. En la placa craneal se puede observar el faltante éseo del hemisferio
izquierdo, producto de la neurocirugia descompresiva.

Durante la valoracion neuropsicologica correspon-
diente, el paciente se encuentra alerta y abordable. En
la orientacion temporal 2/5 (no comprende) y orienta-
cion espacial no hay respuesta. Tras el inicio de la eva-
luacién estandarizada, se constata que se encuentra en
una condicion no evaluable, ya que el paciente apenas
comprende las instrucciones basicas para responder a las
preguntas del Minimental Test.

Se muestra desorientado en tiempo y espacio, juicio y
razonamiento comprometido, lenguaje hipofluente, para-
fasico, nomina con dificultad, pobre contenido sintactico
y gramatical, longitud de las oraciones escasa, comprende
con dificultad moderada, repite con problemas, célculo
comprometido, procesos visoespaciales alterados y no se
evidencia trastornos de conducta significativos.

En el servicio de neuropsicologia, se concluye
un estado de afasia global, puesto que el paciente evi-
dencia trastornos en comprension y fluidez del lenguaje.

Ademas, trastorno cognitivo en multiples dominios de
tipo moderado a severo, caracterizado principalmente
por presentar dificultades en el lenguaje tanto expresivo
como comprensivo; también manifiesta dificultades en
memoria, atencion, razonamiento y abstraccion.

Estado neuropsicoldgico al afio de evolucion

En el seguimiento de un afio, se observa que se
muestra discretamente desorientado en tiempo (no
recuerda el mes ni el dia de la semana). En el plano con-
ductual no refieren trastorno de conducta. El lenguaje
es no fluente, poco organizado, cargado de parafasias
y comprende con dificultad, se veia invadido por una
expresion estereotipada que repetia con frecuencia: “no
sé¢”. La prosodia con la que producia ciertas palabras y
sus expresiones faciales permitia inferir que no reconoce
imagenes y presenta alteracion para interpretar acciones
representadas en laminas.
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Su produccion articulatoria es sumamente esfor-
zada, imprecisa e ininteligible. La comprension del len-
guaje oral esta limitada a pocas palabras, no logra eje-
cutar 6rdenes y la capacidad de repeticion dificultosa. La
lectura y escritura espontanea y al dictado es imposible
de ejecutar. Su comunicacion se limita al saludo y su
estereotipia que formula constantemente.

Interpretacion neuropsicolégica del caso

El dafio cerebral adquirido es uno de los sucesos
mas traumaticos para el ser humano, puesto que el sujeto
que lo padece puede llegar a perder las competencias
cercbrales basicas para desenvolverse normalmente en
el dia a dia,'® tal como se ha visto en el caso descrito en
este articulo, quien ha perdido la capacidad de ser autd-
nomo y lograr continuar con su vida.'

A nivel neuroanatdmico, el dafio presentado en las
estructuras cerebrales, hacen que el sujeto presente sin-
tomatologia de alteracion lingiiistica, que, en nuestra
conclusion, es la clasica de un paciente con afasia global.
En este sindrome es comun que el paciente presente alte-
raciones en la fluidez del lenguaje y en la capacidad para
comprender los mensajes que recibe, asi como los que
produce por su propia capacidad para la comunicacion.'

La afasia se caracteriza por alteraciones a nivel del
procesamiento simbolico del lenguaje y presenta altera-
ciones, como las presentadas por el paciente analizado, a
nivel de la comprension, expresion, denominacion, fluidez
y repeticion, que en suelen estar concomitantes con alte-
raciones para leer, escribir o resolver tareas de calculo.®

En el caso especifico del paciente cumple con las
caracteristicas clasicas del paciente con afasia global, alte-
raciones en la fluidez y comprension, imposibilidad de lec-
tura y escritura, alteraciones en la capacidad de repeticion
y denominacion y un deterioro cognitivo global.*!*

A modo de cierre

En el presente articulo, hemos descrito a un paciente
que presenta una alteracion neuropsicoldgica producto
de un dafio cerebral adquirido, especificamente, una
afasia global. Las caracteristicas esenciales del paciente
tienen que ver con alteraciones en la articulacion y com-
prension lingiiistica, por lo que, su condicion de vida se
ha visto gravemente afectada.

El principal reto en este tipo de casos radica en la
intervencion neuropsicoldgica para brindar un diagnods-
tico y tratamiento adecuado, puesto que el paciente, ante
un ojo ingenuo, no tendria mayor dificultad, no obs-
tante, ante un ojo clinico entrenado, se puede observar
que tiene una grave discapacidad, la cual debe ser enca-
minada para que el paciente logre, en la medida de lo
posible, tener un mejor desempefio cognitivo.

El mayor problema que sufre el paciente, son las
consecuencias de esta incapacidad para comunicarse, lo
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cual ha hecho que pierda su trabajo y poco a poco, sea
mas dependiente de otras personas para realizar las acti-
vidades de la vida diaria. En este punto, es vital que en
la rehabilitacion neuropsicoldgica se apliquen técnicas
de restauracion, compensacion y sustitucion de las fun-
ciones cerebrales para ayudar a que el paciente pueda
ser mas independiente, o al menos, logre comunicar sus
necesidades basicas.

En un siguiente articulo, es de nuestro interés pre-
sentar las estrategias que se han utilizado para el pro-
ceso de rehabilitacion neuropsicologica del paciente, asi
como los parametros cuantitativos encontrados en las
valoraciones neuropsicologicas realizadas a lo largo de
la atencidn terapéutica del paciente.
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Encefalomielitis aguda diseminada tras infeccion por herpes virus

Acute disseminaled encephalomyelitis afler herpes virus infection
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Resumen

La encefalomielitis aguda diseminada (ADEM, por sus siglas en inglés) es un proceso inflamatorio y desmielinizante
rapido del sistema nervioso central (SNC), afectando la sustancia blanca principalmente, pero también la sustancia gris. Suele
ocurrir tras infecciones virales o vacunas. Se presenta el caso de una paciente de 26 afios con sintomas sensoriales y debilidad
en extremidades izquierdas. Las pruebas muestran lesiones cerebrales y cerebelosas con posible desmielinizacion. Se sospecha
ADEM debido a antecedentes de herpes zoster. Se administran corticosteroides con evolucion satisfactoria. La ADEM es un
proceso grave que puede afectar a nifios y adolescentes, y presenta hallazgos en resonancia magnética similares a Esclerosis
Multiple (EM). El diagnostico es excluyente, el tratamiento es con corticosteroides, pero puede dejar secuelas.

Palabras clave: Encefalomielitis, polirradiculoneuropatia, adulto

Abstract

Acute disseminated encephalomyelitis (ADEM) is a rapid inflammatory and demyelinating process of the central nervous
system, mainly affecting the white matter, but also the gray matter. It usually occurs after viral infections or vaccinations. The case
of a 26-year-old patient with sensory symptoms and weakness in the left extremities is presented. Tests showed brain and cerebe-
llar lesions with possible demyelination. ADEM is suspected due to a history of herpes zoster. Corticosteroids are administered
with satisfactory evolution. ADEM is a serious process that can affect children and adolescents and presents MRI findings similar
to Multiple Sclerosis. The diagnosis is exclusionary, the treatment is with corticosteroids, but it can leave sequelae.

Keywords: Encephalomyelitis, polyradiculoneuropathy, adult
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Introduccién

La encefalomielitis aguda diseminada (ADEM, por
sus siglas en inglés) es una enfermedad caracterizada por
la inflamacion y desmielinizacion stbita con especial
predileccion por la sustancia blanca, no obstante, ciertas
regiones de sustancia gris como son los ganglios de la
base o la médula espinal, también se pueden ver afec-
tados. Dicha dolencia suele manifestarse pasadas entre
una y dos semanas a un proceso virico o una vacunacion.

Presentamos el caso de una paciente de 26 afios con
alteracion de la sensibilidad y debilidad de boca, brazo y
pierna izquierdos que, gracias a las pruebas de imagen,
fue correctamente diagnosticada y recibi6 un diagnostico
precoz evitando mayores secuelas posteriores.

Caso clinico

Se presenta una paciente de 26 afios, que acude al ser-
vicio de urgencias de nuestro centro hospitalario por altera-
cién sensitiva peribucal izquierda de varios dias de evolu-
cion, y un episodio de debilidad en pierna y mano izquierda
de unos minutos de duracion, con resolucion del mismo.
No relata cuadros de focalidad neurologica previos.

Como antecedente la paciente presentd, una
semana antes, un herpes zoster en region dorsal poste-
rior izquierda, y actualmente se encuentra en tratamiento
con Valaciclovir.

A la exploracién fisica se objetiva hipoestesia peri-
bucal izquierda, siendo el resto de la sensibilidad superfi-
cial normal. En el resto de la exploracion se visualiza dis-

"Neuroradiélogo. Servicio de Radiodiagnédstico. Hospital Clinico Universitario
Lozano Blesa. Zaragoza.

?Médico Servicio de Radiodiagnéstico. Servicio de Radiodiagnéstico. Hospital
Clinico Universitario Lozano Blesa. Zaragoza.
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metria en la prueba cerebelosa de talon-rodilla en el lado Los estudios radioldgicos ponen de manifiesto a

izquierdo, dificultad para realizar la marcha en tandem nivel encefalico la existencia multiples lesiones de hiper-
y alteracion de los reflejos osteotendinosos con hiperre- sefal localizadas a nivel de sustancia blanca bilateral
flexia bilateral de predominio izquierdo. Los valores ana- con afectacion de la interseccion cortico-subcortical, asi
liticos no muestran alteraciones significativas. como lesiones infratentoriales que afectan a troncoencé-

Dada la clinica de la paciente, se sospecha la exis- falo, bulbo, pedunculos cerebelosos medios bilaterales
tencia de patologia de primera motoneurona y se pro- y a hemisferio cerebeloso derecho (Figura 1). Dichas
pone realizar pruebas complementarias de imagen lesiones presentan -tras la administracion de contraste
(RM cerebral y cervical) a fin de descartar patologia paramagnético- diversas areas de realce irregular por el
inflamatoria del SNC. mismo (Figura 2).

Figura 1. RM cerebral en los tres planos del espacio en diferentes secuencias al momento del diagnéstico. A 'y B) RM cerebral corte
axial (A) y sagital (B) secuencia FLAIR. Se objetiva hiperintensidades nodulares en la sustancia blanca periventricular. Cy D) RM cere-
bral corte sagital secuencia FLAIR. Afectacion a nivel del troncoencéfalo (C) con presencia de dos lesiones ovoideas marcadamente
hiperintensas, que también son visibles en cuerpo calloso y cerebelo (D). E) RM cerebral corte axial T2. Se objetiva hiperintensidades
nodulares en la sustancia blanca periventricular. F y G) RM axial con contraste paramagnético, donde se evidencia captacion de
contraste de manera periférica de las lesiones antes descritas.

Figura 2. A) RM corte sagital secuencia FLAIR dos meses una vez iniciado el tratamiento. Se manifiesta una reduccién en el nime-
ro y tamaio de las lesiones localizadas en sustancia blanca. B) RM cerebral corte axial T2. Mejoria radiolégica con disminucion de
lesiones hiperintensas presentes en sustancia blanca.
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Estos hallazgos radioldgicos estan en relacion con
probables areas de desmielinizacion.

Se solicitan nuevas pruebas de laboratorio, desta-
cando una serologia [gM-CMV positiva.

Los hallazgos radiologicos y el antecedente de
herpes zdster dorsal izquierdo la semana previa son com-
patibles con encefalomielitis diseminada aguda (ADEM)
como primera opcidn, si bien no se puede descartar por
completo enfermedad desmielinizante tipo EM.

Se realiza una puncién lumbar y se inicia trata-
miento con bolos de metilprednisolona EV 1gr durante 5
dias, tras los cuales refiere mejoria de la sintomatologia.
También se lleva a cabo una nueva serologia apreciando
IgG anti-VVZ positiva.

Al cabo de un mes ,se decide realizar una nueva
resonancia magnética cerebral para valorar la evolucion
de las lesiones, en la cual persisten las lesiones de hiper-
seflal supra e infratentoriales previamente visualizadas,
sin bien en este nuevo estudio la mayoria de ellas pre-
sentan una disminucion significativa de tamafio, junto
con una importante disminucion del realce tras la admi-
nistraciéon de contraste paramagnético, siendo dichos
hallazgos compatibles con una encefalomielitis disemi-
nada aguda (ADEM) en proceso de resolucion.

Discusion

La encefalomielitis diseminada aguda (ADEM) es
una desmielinizacion de la sustancia blanca del SNC
aguda y grave, por lo general, desencadenada por una
respuesta inflamatoria a infecciones virales recientes
(generalmente 1-2 semanas previas) y a vacunas, siendo
el curso de la enfermedad monofasico.' La sustancia gris
(especialmente los ganglios basales) también suele estar
afectada, al igual que la médula espinal, si bien, con una
frecuencia menor?

Epidemiologicamente afecta a 0,8 por 100.000 habi-
tantes/aflo y con mayor frecuencia en nifios y adoles-
centes con respecto a los adultos®* Al contrario que la
mayoria de las enfermedades desmielinizantes, la ADEM
presenta ligera predominancia por el sexo masculino?

El inicio de los sintomas puede estar precedido, por
una fase prodrémica asociada con fiebre, mialgia y malestar
general. La clinica habitual del cuadro incluye, disminu-
cion del nivel de conciencia que varia desde letargo hasta el
coma, convulsiones y sintomas neurolégicos multifocales
como hemiparesia y tetraparesia, asi como, paralisis de los
nervios craneales y trastornos del movimiento.? En ciertas
ocasiones, los trastornos del comportamiento, que abarca
desde irritabilidad, depresion, delirios, hasta la psicosis,
pueden dominar los sintomas?

Los hallazgos radioldgicos en la tomografia com-
putarizada (TC), especialmente aquellos en fase aguda,

74 Revista Ecuatoriana de Neurologia / Vol. 32, No 3, 2023

pueden pasar desapercibidos o ser inexistentes. La reso-
nancia magnética (RM) es la técnica de imagen de elec-
cion. Las lesiones varian desde lesiones puntiformes hasta
grandes areas tumefactas, mostrandose hiperintensas en
secuencia T2, con realce en anillo cerrado o abierto tras
la administracion de contraste paramagnético, asi como,
restriccion a la difusién hidrica periférica, siendo sus
caracteristicas por tanto, similares a las de otras enfer-
medades desmielinizantes como la esclerosis multiple
(EM).'? La distribucion de las lesiones predomina en la
interfase cortico-subcortical de la sustancia blanca supra-
tentorial de manera bilateral, aunque asimétrica (mas
pronunciado que en la EM).! La afectacion de la cor-
teza cerebral, los talamos y el tronco del encéfalo, pese
a que es infrecuente, ayuda a diferenciarla de la EM2?®
Las lesiones en el momento del diagnéstico pueden pre-
sentar caracteristicas radiologicas con diferentes grados
de realce y restriccion a la difusion hidrica.! En las RM
de seguimiento, es imprescindible para el diagndstico de
EMAD, la ausencia de aparicion de nuevas lesiones. La
desaparicion de las mismas, el menor grado de realce con
el contraste y la menor restriccion a la difusion hidrica,
se relaciona con la mejoria clinica del paciente.'

El LCR suele estar alterado en presencia de EMAD,
con un aumento moderado de los niveles de leucocitos y
proteinas. A su vez, es caracteristica la presencia de anti-
cuerpos de inmunoglobulina G anti-MOG?}

El diagnoéstico de la ADEM es de exclusion, inclu-
yendo en el diagnéstico diferencial una amplia gama
de enfermedades desmielinizantes, en especial la
EM, siendo necesario para su diagndstico definitivo la
ausencia de nuevos brotes."?

El tratamiento inicial esta basado en corticoides,
requiriendo el uso de inmunoglobulinas o ciclofosfa-
mida en pacientes refractarios a esteroides? La recupe-
racion completa al mes del inicio del tratamiento oscila
entre el 50-60%, permaneciendo diferentes secuelas
hasta en el 30%. Un pequefio porcentaje de pacientes
(10-20%) pueden sufrir un curso fulminante llegando
incluso a la muerte, debido a complicaciéon hemorra-
gica, conocida con leucoencefalitis hemorragica aguda
(enfermedad de Hurst)?

Consideraciones finales

La encefalomielitis aguda diseminada (ADEM)
continua siendo un diagndstico de exclusion, el reco-
nocimiento en la presentacion clinica y las diferentes
pruebas diagnosticas, asi como la evolucion y segui-
miento posteriores son esenciales para la identifica-
cion de la misma y la implantacion del tratamiento ade-
cuado correspondiente.
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IMAGENES EN NEUROLOGIA

Encefalopatia inducida por metanol

Methanol-induced encephalopathy

Presley Gruezo-Realpe, Romina Cedefio-Morejon,! Michael Armando Palacios-Mendoza 2

Hombre de 24 afos, sin antecedentes relevantes,
acudié a emergencias por cuadro clinico de 48 horas de
evolucion caracterizado por dolor abdominal, nauseas y
vomitos posterior al consumo de licor artesanal (aproxi-
madamente 2.5 litros). Ademas, presentd somnolencia,
diaforesis y taquipnea durante las cuatro horas previas.

Ante la exploracion fisica, el paciente se presento afe-
bril, taquipneico (45 rpm), con respiracion de Kussmaul,
saturacion de oxigeno 98% al aire ambiente, y glucosa
capilar 126 mg/dl. Al examen neuroldgico, presentaba
somnolencia, desorientacion en las tres esferas, pupilas

isocoricas e hiporreactivas, reflejos de tronco encefalico
conservados y mioclonias de moderada intensidad en
miembros superiores. Los examenes complementarios
revelaron un hemograma normal, hiponatremia leve e
hipokalemia (Na:133, K:2,62), cetonemia negativa, y aci-
dosis metabolica con anién gap elevado (pH: 7.08). Refe-
rente a las imagenes, la tomografia axial computarizada
(TAC) simple de cerebro reveld hipodensidad bilateral a
nivel putaminal, compatible con intoxicacién por metanol.
(Figura 1).

Figura 1. Paciente con necrosis caracteristicas de la intoxicacion por metanol.
Tomografia simple de cerebro en corte axial, que muestra hipodensidades bilaterales en ganglios de la base de
forma predominante en los putamen.

'Facultad de Ciencias Médicas, Universidad Catélica Santiago de Guayaquil,
Guayaquil, Ecuador.

?Servicio de Neurologia. Hospital Luis Vernaza, Junta de Beneficencia de
Guayaquil. Guayaquil, Ecuador.

76 Revista Ecuatoriana de Neurologia / Vol. 32, No 3, 2023

Correspondencia:

Presley Gruezo-Realpe

Universidad Catolica Santiago de Guayaquil, Ecuador. Direccién: Av. Pdte.
Carlos Julio Arosemena Tola, Guayaquil 090615,

ORCID: https://orcid.org/0000-0003-0397-345X

E-mail: presleygruezorealpe@gmail.com

doi: 10.46997/revecuatneurol32300076


https://orcid.org/0000-0003-0397-345X
mailto:presleygruezorealpe@gmail.com

Debido al progresivo deterioro del nivel de con-
ciencia, se lo acoplo a ventilacion mecanica. Se admi-
nistré etanol al 40%, 2ml/kg, diluido en dextrosa al 5%
por via oral; posteriormente, se aplicaron bolos de bicar-
bonato, logrando asi corregir parametros gasométricos
y de laboratorio, estabilizandolo hemodindmicamente y
culminando con la extubacion del paciente. Finalmente,
denoté mejoria del nivel de consciencia con persistencia
de temblor distal leve y marcha ataxica.

La encefalopatia inducida por metanol puede darse
por ingesta de alcohol adulterado, sustituto del etanol en
bebidas alcoholicas clandestinas.!* La acumulacion del
metanol repercute analiticamente con acidosis metabolica
severa con anién GAP elevado. Otras manifestaciones
son: compromiso visual, gastrointestinal y disminucion
del nivel de consciencia. Es importante mencionar que la
intoxicacion produce liberacion de glutamato, existiendo
zonas susceptibles a este mecanismo como los ganglios
basales (GB), afectandose primordialmente el putamen;
por ello, se pueden desarrollar parkinsonismo y otros
trastornos del movimiento. Los hallazgos en el estudio de
neuroimagen incluyen:!-

e TAC: necrosis bilateral de GB, compromiso
selectivo o predominante del putamen con inte-
gridad del globo palido (Figura 1), hipoatenua-
cion de la sustancia blanca y hemorragia cere-
bral e intraventricular."?

* Resonancia magnética: necrosis putaminal
bilateral que puede asociarse a hemorragia?

» TIW: hemorragia putaminal bilateral y
necrosis subcortical con lesiones hipoin-
tensas de sustancia blanca con realce
variable

»  T2W y FLAIR: lesiones hiperintensas, con
focos necroéticos hipointensos?

*  Atipicos: Hemorragia subaracnoidea**

Referencias

1. deOliveira AM, Paulino MV, Vieira APF, McKinney
AM, da Rocha AJ, Dos Santos GT, Leite CDC,
Godoy LFS, Lucato LT. Imaging Patterns of Toxic
and Metabolic Brain Disorders. Radiographics.
2019 Oct;39(6):1672-1695.  https:/doi.org/10.1148/
rg.2019190016

2. Yedavalli, V. S., Chowdhry, P. S., Bachchav, V., &
Patil, A. Potent Potables: Examining Acute and
Chronic CT and MR Imaging Patterns of Ethanol
and Methanol Poisoning. Neurographics, 2018 (4),
244-253. https://doi.org/10.3174/ng.1700042

3. Camurcuoglu, E. and Halefoglu, AM. CT and
MR Imaging Findings in Methanol Intoxication
Manifesting with BI Lateral Severe Basal Ganglia
and Cerebral Involvement. Journal of the Belgian
Society of Radiology, 2022. 106(1), p.66. https:/doi.
org/10.5334/jbsr.2836

4. M Ibnoulkhatib C, Cortés Leon J, Elkhatib Nunez J,
San Miguel Espinosa L, Gémez Pimpollo Garcia M,
Collado Torres. Methanol intoxication. Soc Espa-
nola Radiol Urgenc. 2021:C2019-450.

5. Ashurst JV, Nappe TM. Toxicidad del metanol.
[Actualizado el 21 de junio de 2022]. En: StatPearls
[Internet]. Treasure Island (FL): Publicacion de Stat-
Pearls; 2023 ene-. Disponible en: https:/www.ncbi.
nlm.nih.gov/books/NBK482121/

Palabras clave: encefalopatia, metanol, ganglios de la base
Keywords: encephalopathy, methanol, basal ganglia

Conflictos de interés: Los autores declaramos que no
tuvimos ningun conflicto de interés.

Vol. 32, No 3 2023 / Revista Ecuatoriana de Neurologia 77


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK482121/

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK482121/

https://doi.org/10.1148/rg.2019190016

https://doi.org/10.1148/rg.2019190016

https://doi.org/10.3174/ng.1700042
https://doi.org/10.5334/jbsr.2836 

https://doi.org/10.5334/jbsr.2836 


Revista
Ecuatoriana

“Neurologia

d




	Portada
	Sumario
	NORMAS PARA PUBLICACIÓN 
	EDITORIAL
	Setenta años desde la doble hélice, veinte años desde el Proyecto Genoma Humano: historia y avances 
	Cisticercos calcificados en el parénquima cerebral y daño de hipocampos Calcified cysticerci in the 
	Epilepsia, hiperia y mística en Hildegarda de Bingen Epilepsy, hyperia and mysticism in Hildegard of
	Discapacidad e inclusión educativa en la enseñanza superior de Honduras: lecciones aprendida Disabil
	Desarrollo psicomotor y funciones ejecutivas en la primera infancia: Un enfoque interdisciplinario p
	Actividades básicas e instrumentales de la vida diaria en pacientes con demencia tipo Alzheimer Basi
	Disappointing agreement in the interpretation of neurological adverse events following immunization 
	Predictores de ansiedad durante la pandemia COVID-19 en estudiantes de medicina de Morelos, México P
	Evaluación de la función cognitiva diaria del adulto y adulto mayor mediante el uso del ECog (everyd
	Correlación entre la calidad de sueño y actividad de la enfermedad en pacientes con Espondiloartriti
	Enfermedad de Vogt-Koyanagi-Harada, revisión de literatura: Una entidad infrecuente con tratamient
	Mielopatía en enfermedad por descompresión Myelopathy in decompression sickness
	Análisis neuropsicológico en un caso de Afasia Global Neuropsychological analysis in a case of Globa
	Encefalomielitis aguda diseminada tras infección por herpes virus Acute disseminated encephalomyelit
	Encefalopatía inducida por metanol Methanol-induced encephalopathy

