ISSN 0028-3851

A RC R AY

Editorial

’ La epilepsia como problema de salud
Resiimenes

} Memorias del XLV Congreso de Capitulo Mexicano
de la Liga Internacional Contra la Epilepsia CAMELICE

Articulo original

} El reto de la aplicacién de la limitacién de esfuerzo terapéutico en
México: actitudes y conocimientos de profesionales de la salud

Articulo de revision
} Copolimero-1 como terapia potencial para el detericro cognitivo leve
Casos clinicos

’ Encefalomielitis diseminada aguda refractaria posterior
a vacunacién contra SARS-CoV-2

} Sindrome hipercinético asociado a demencia rapidamente
progresiva. Reporte de un caso de enfermedad de
Creutzfeldt-Jakob en el Hospital General de México

Nueva Epoca Vol. 51, Niim. 3 Julio-Septiembre 2023

FUNDADA EN 1937
Sociedad icana de
y Psiquiatrfa A. C.




Tome el control
de la

epilepsia

“Crisis
o G ')\ LGeneralizadas

Simples Complejas ¢ - Ausencia Tonica
Secundariamente Generalizada§ = - Mioclénica Toénico Clonica

Eficaz y seguro en el Tratamiento de Crisis Epilépticas

- Convulsiones y
IDE - i
para diversos problemas de Dolor Neuropatico

Enun 2 por 3

Tome el control de la

@

Estabiliza las membranas
neuronales hiperexitadas

Disminuye la propagacion
de los impulsos sinapticos

Inhibe el disparo
neuronal repetitivo

Oxcarbazepina

IDE’

MNdmero de ingreso COFEPRIS
2309042002C00166

300mg e 600 mg
con 20 y 40 tabletas

Disminuye Ias
farmacolb6gicas

W Reduce los efectos secundarios
y las reacciones alérgicas.

Ve Bloquea los canales de sodio
sensibles al voltaje.

b Modula el alto voltaje que
activa los canales de calcio.



Sociedad Mexicana
de Neurologia
y Psiquiatria, AC

FUNDADA EN 1937

MESA DIRECTIVA 2023-2025

Presidente
Angel Alberto Ruiz Chow

Secretario
Dr. Alonso Morales Rivero

Tesorero
Dr. Gabriel Ahumada Curiel

Presidenta del Comité de Honor
Dra. Gloria de Lourdes Llamosa C. Veldzquez

Vicepresidenta de Ciencias Psiquiatricas
Dra. Lorena Reyes Santos

Vicepresidente de Ciencias Neuroldgicas
Dr. Eli Skromne Eisenberg

Vicepresidenta de Ciencias Psicoldgicas
Dra. Mariana Vera Sordo

Vicepresidente Emérito de Ciencias Psicoldgicas

Dr. Ricardo Blanco Beledo

Coordinadores del Comité Cientifico
Dra. Gloria de Lourdes Llamosa G. Veldzquez
Dra. Marfa del Pilar Callejas Gémez
Dr. Sarug Reyes Morales
Dr. Alonso Morales Rivero

Editora en Jefe de la Revista
Dra. Lilia NGnez Orozco

Coordinador de Asuntos Internacionales
Dr. Francisco Schnaas Arrieta

Coordinador de Relaciones con
Sociedades Médicas, Instituciones
de Salud y Gubernamentales
Dr. Santos Rafael Atilano Rodriguez

Coordinador de Relaciones con
Universidades y Cursos de Pgstgrado
Dr. Manuel Ricardo Barojas Alvarez

Coordinadora del Comité de Credenciales
Dra. Karina Vélez Jiménez

Coordinador del Comité de Elecciones
Dr. Radl Guillermo Arriaga Tinoco

Coordinador del Comité de Difusion
Dr. Grisha Suquet Unkind

Coordinador del Comité de Reconocimientos

Dr. David Szydlo Kon

NEUROLOGIA
NEUROCIRUGIA Y
PsiQuUIATRIA

Organo Oficial de la SMNP

COMITE EDITORIAL

Editora en Jefe
Dra. Lilia Nanez Orozco

Coeditora
Dra. Reynalda Armida Beltran Quintero

Ciencias Neurologicas

Coordinador:
Dr. Eli Skromne Eisenberg

Dr. Jaime Laventman
Dra. Irene Trevino Frenk
Dra. Karina Maria Vélez Jiménez
Dr. lldefonso Rodriguez Leyva

Ciencias Psiquiatricas

Coordinador:
Dr. Angel Ruiz Chow

Dr. Edgar Daniel Crail Meléndez
Dra. Lorena Reyes
Dr. David Szydlo Kon
Dra. Patricia Gutiérrez Plascencia

Ciencias Psicologicas

Coordinador:
Dr. Ricardo Blanco Beledo

Dra. Ma. Isabel Barrera Villalpando
Dra. Patricia Robles Valenzuela
Dra. Janet Shein-Szydlo
Dr. Andrés Hernandez Ortiz

www.medigraphic.com/neurologia

La revista Neurologia, Neurocirugia y Psiquiatria Vol. 51, Nim. 3, Periodo Julio-Septiembre 2023, es una
publicacion trimestral editada por la Sociedad Mexicana de Neurologia y Psiquiatria, A.C, Direccién postal:
Bosque de Duraznos 65-712, Col. Bosques de las Lomas Deleg. Miguel Hidalgo, C.P. 11700, Ciudad de Mé-
xico. Tel. 55 5596-6406 Editora responsable: Dra. Lilia Nufiez Orozco. E-mail: lilianuor@yahoo.com Reserva
de Derechos al Uso Exclusivo No. 04-2011-101417502800-102. ISSN 0028-3851, ambos otorgados por el
Instituto Nacional del Derecho de Autor de la Secretaria de Educacion Publica. Certificado de Licitud de Titulo
y contenido en tramite. Estos dos ltimos los otorga la Comisién Calificadora de Publicaciones y Revistas
llustradas de la Secretaria de Gobernacién. Arte, disefio, composicion tipografica, preprensa e impresion
por Graphimedic, SA de CV, Coquimbo Num. 936, Col. Lindavista, 07300. Del. Gustavo A. Madero, Ciudad
de México. Tels. 55 8589-8527 al 32. E-mail: graphimedic @ medigraphic.com. Este nimero se termind de
imprimir el 29 de septiembre de 2023 con un tiraje de 1500 ejemplares, mas sobrantes para reposicion. Las
opiniones expresadas por los autores no necesariamente reflejan la postura del editor de la publicacion.
Queda estrictamente prohibida la reproduccion total o parcial de los contenidos e imagenes de la publicacién
sin previa autorizacion de la Sociedad Mexicana de Neurologia y Psiquiatria, AC.

Contenido



123

124

135

144

151

157

NEUROLOGIA
NEUROCIRUGIA Y
Ps1QUIATRIA

Vol. 51 Ndm. 3 Jul.-Sep. 2023

Contenido

Editorial

La epilepsia como problema de salud 123

Lilia Nufez Orozco

Resumenes

Memorias del XLV Congreso de 124
Capitulo Mexicano

de la Liga Internacional Contra
la Epilepsia CAMELICE

Articulo original

El reto de la aplicacion de la 135
limitacion de esfuerzo terapéutico en

México: actitudes y conocimientos

de profesionales de la salud

Zoila Trujillo-De Los Santos, Francisco Paz-Rodriguez,

Maria Alejandra Sanchez-Guzman,

Ana Laura Canchola-Vazquez,

Jonathan Marcos Curiel-Ramirez,

Josué Gael Hernandez-Ixtepan,

Estefany Belén Ramirez-Portillo

Articulo de revision
144

Copolimero-1 como terapia potencial

para el deterioro cognitivo leve
Macarena Fuentes-Fernandez-Cueto, Antonio Ibarra

Casos clinicos
Encefalomielitis diseminada 151
aguda refractaria posterior a

vacunacion contra SARS-CoV-2

Laura Patricia Tovar Sarmiento,

Claudia Mayela Torres Romero,

Maria Alejandra Sicsik Aragon,

Andrea Rodriguez Herrera,
Beatriz Mariana Navarro Estrada, Lilia Nunez Orozco

Sindrome hipercinético asociado a 157
demencia rapidamente progresiva.

Reporte de un caso de enfermedad

de Creutzfeldt-dakob en el

Hospital General de México
Nancy Patricia Moreno-Aldama,
Diana Patricia Mercado-Cortés

Contents

Editorial

Epilepsy as a Health problem
Lilia Nufez Orozco

Abstracts

Proceedings of the XLV Congress
of the Mexican Chapter of the
International League Against
Epilepsy CAMELICE

Original article

The challenge of the application
of therapeutic effort limitation in
Mexico: attitudes and knowledge

of health professionals

Zoila Trujillo-De Los Santos, Francisco Paz-Rodriguez,
Maria Alejandra Sanchez-Guzman,

Ana Laura Canchola-Vazquez,

Jonathan Marcos Curiel-Ramirez,

Josué Gael Hernandez-Ixtepan,

Estefany Belén Ramirez-Portillo

Review

Copolymer-1 as potential therapy

for mild cognitive impairment
Macarena Fuentes-Fernandez-Cueto, Antonio Ibarra

Clinical cases

Refractory acute disseminated
encephalomyelitis after vaccination

against SARS-CoV-2

Laura Patricia Tovar Sarmiento,

Claudia Mayela Torres Romero,

Maria Alejandra Sicsik Aragon,

Andrea Rodriguez Herrera,

Beatriz Mariana Navarro Estrada, Lilia NuAez Orozco

Hyperkinetic syndrome associated
with rapidly progressive

dementia. Report of a case of
Creutzfeldt-Jakob disease in the

General Hospital of Mexico
Nancy Patricia Moreno-Aldama,
Diana Patricia Mercado-Cortés

www.medigraphic.com/neurologia

Contenido



NEUROLOGIA
NEUROCIRUGIA Y
PsiQuUIATRIA

Vol. 51 Nam. 3 Jul.-Sep. 2023 p 123

doi: 10.35366/115403

Editorial

La epilepsia como problema de salud
Epilepsy as a Health problem

Lilia Nunez Orozco*

* Jefe del Servicio de Neurologia CMN 20 de Noviembre.

Citar como: Nufez OL. La epilepsia como problema de salud. Neurol Neurocir Psiquiatr. 2023; 51 (3): 123.
https://dx.doi.org/10.35366/115403

Nuestra revista ha tenido un crecimiento lento pero sos-
tenido gracias a las aportaciones de especialistas en las
diferentes ramas de las Neurociencias.

Como les comentamos anteriormente, el crecimiento
incluye aumentar la publicacién de la revista a cuatro nu-
meros por afio, para lo cual tenemos material suficiente
que nos permitird completar estas ediciones en el ano 2023
y continuar asi en los afos siguientes.

Este nimero 3 incluye las memorias del Congreso
Anual de CAMELICE (Capitulo Mexicano de la Liga In-
ternacional contra la Epilepsia), donde se presentaron
interesantes trabajos libres, cuyos resimenes componen
esta seccion. La epilepsia es un serio problema de salud
publica, reconocida como tal por la Organizaciéon Mundial
de la Salud y las asociaciones dedicadas a la epilepsia, la
Liga Internacional contra la Epilepsia (ILAE, por sus siglas
en inglés) y el Bur6 Internacional para la Epilepsia (IBE, por
sus siglas en inglés), que luchan por mejorar la investiga-

cién y la atencién de las personas con epilepsia en todo
el mundo y nuestro pais no es la excepcion, de modo que
nos complace mucho contribuir a difundir estos trabajos
que aportan conocimiento reciente sobre el tema.

Contamos también con otros articulos relevantes: uno
de revision y reportes de casos interesantes que nos acercan
a la practica clinica que todos realizamos.

Les invitamos a colaborar con articulos originales, aun-
que son siempre bienvenidas las revisiones y los reportes
de caso. Igualmente recibiremos con mucho gusto las me-
morias de otros congresos que se lleven a cabo en nuestro
pais, ya que siempre es (til la difusién de esa informacion
mas alla del alcance que logra cada congreso.

Agradecemos que sigan nuestra revista y les solicita-
mos como siempre, que se animen a escribir sus expe-
riencias, compartir sus conocimientos e investigaciones
y nos envien sus trabajos de cualquier modalidad, para
enriquecerla.

Correspondencia: Dra. Lilia NGfiez Orozco
E-mail: lilianuor@yahoo.com
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Reslimenes
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International League Against Epilepsy CAMELICE

TRABAJOS LIBRES PLATAFORMA

DA-23-1. LA VARIANTE GENETICA RS1065852
COMO MARCADOR DE FARMACORRESISTENCIA
EN PACIENTES MEXICANOS CON EPILEPSIA
Feria Romero Iris Angélica? San juan Orta Daniel®,
Martinez Juérez Iris Enriqueta®, Reyes Cuayahuitl Aracely?,
Orozco Suarez Sandra?, Rocha Arrieta Luisa!
'CINVESTAV-Sur, ?Instituto Mexicano del Seguro Social,
*Instituto Nacional de Neurologia y Neurocirugia.

Introduccién: casi un tercio de los pacientes con epilepsia tienen
resistencia a los medicamentos (EFR). Los pacientes con EFR se
caracterizan por presentar algin tipo de dafio estructural (80%)
y tratamiento con politerapia, dénde actualmente el uso de
cannabidiol (CBD) puede disminuir la frecuencia de las crisis. Sin
embargo, la identificacion de marcadores genéticos hasta el mo-
mento es controversial ya que varia dependiendo de la poblacion
de estudio. Nuestro grupo de investigacién identificé previamente
la variante CYP2D6*10 en una poblacién peditrica mexicana con
epilepsia usando la técnica de secuenciacién masiva. Objetivo:
determinar el factor de riesgo de la variante genética rs1065852
con la epilepsia farmacorresistente en una muestra de pacientes
mexicanos. Material y métodos: estudio prospectivo de pacientes
(n=34, pediétricos y adultos, ambos sexos) confirmados con EFR
y prescripcion de politerapia mas CBD con. El ADN genémico
obtenido de sangre periférica se utilizé para analizar variantes
genéticas rs8192719, rs3892097 y rs1065852 utilizando sondas
especificas tipo Tagman. Los resultados fueron analizados con la
prueba exacta de Fisher, ORy p&lt;0.05. Resultados: en la muestra
de pacientes, el 53% presentaron dafio estructural, el 74% utilizan
farmacos y el 32% no mejoraron la frecuencia de sus crisis con
CBD. El 94% de los pacientes presentaron la variante rs1065852
como heterocigoto(C/A) [OR= 116.3 (27.37 to 494.6); p&It;0.0001
vs poblacién latina]. Conclusiones: la variante genética *10 del
gen CYP2D6 fue corroborada su alta frecuencia (comparada con
poblacién latina), en una nueva poblacién de pacientes pediatricos
y adultos con farmacorresistencia.

Palabras clave: epilepsia con resistencia a farmacos, CBD, factor
de riesgo, CYP2D6, rs1065852.

DA-23-2. RECEPTORES NMDA MODULAN EL
NUCLEO RETICULAR DEL TALAMO EN CRISIS
INDUCIDAS POR PENTILENTETRAZOL

Osorio Sanchez José AIfregIol, Pérez Campa Ramon Casius?,
Aguillén Pantaledn Miguel Angel*, Magdaleno Madrigal Victor Manuel*
YInstituto Nacional de Psiquiatria Ramon de la Fuente Mufiiz.

Introduccién: el nicleo reticular del tdlamo (NRT) es una es-
tructura compuesta por interneuronas GABAérgicas relacionadas
a crisis de ausencia (Steriade, 2005). Participa en la regulaciéon
cortico-talamo-cortical, proporcionando entradas inhibitorias al
talamo y recibiendo aferencias glutamatérgicas (Pinault, 2004;
Takata, 2020). Sin embargo, no se conoce el papel del NRT sobre
las crisis generalizadas ténico clénicas (CGTC). Obijetivo: el objeti-
vo del trabajo fue evaluar el efecto de la ketamina intrareticular en
crisis inducidas por pentilenetetrazol (PTZ). Material y métodos:
se utilizaron 30 ratas Wistar en cuatro grupos: solucién salina
(SS) y Ketamina a 40, 60 y 80 ng. Se implanté un electrodo con
canula en el NRT izquierdo y un electrodo epidural en la corteza
motora. La SS y la ketamina se inyectaron (250nL/1min.) cinco
minutos antes de PTZ. Se registraron 70 minutos de electroen-
cefalograma. Se analizé latencia, duracién, nimero de crisis,
estadio conductual, mortandad, fases ténica y clénica y se realizé
andlisis de senal en el dominio de la frecuencia y del tiempo.
Resultados: la ketamina en todos los grupos disminuyé el nimero
de espiga-onda y aumentd la gravedad de las crisis convulsivas,
por un aumento en el nimero y duracién. También aumentaron
las frecuencias theta y disminuyeron las frecuencias beta-gamma,
a comparacion del grupo control. Nuestros resultados muestran
que la ketamina en el NRT puede tener un efecto pro-convulsivo
reduciendo el porcentaje de supervivencia. Conclusiones: esto
nos permite concluir que el complejo NMDA en el NRT puede
estar asociado con la facilitacién de DEO y su inactivacién ayuda
a la propagacion de la actividad convulsiva.

Palabras clave: ketamina, NRT, CGTC, crisis, glutamato.

DA-23-3. ESCALA NDDI-E PARA LA IDENTIFICACION
DE DEPRESION EN UNA MUESTRA DE PACIENTES
CON EPILEPSIA QUE ACUDEN A CONSULTA
EXTERNA DE NEUROLOGIA EN UN HOSPITAL

DE TERCER NIVEL DE ATENCION

Pérez Careta Mitzel del Carmen?, Herrera Gonzalez Marisol?,
Garcia Cazarez Ricardo?, Mendoza Villalobos Edna Teresa?,
Gonzélez Villagémez Emilia Montserrat*

Hospital Angeles del Pedregal, Zinstituto de Seguridad y Servicios
Sociales de los Trabajadores del Estado, ®Instituto Seguridad

y Servicios Sociales de los Trabajadores del Estado.
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Introduccién: 10-60% de los pacientes con epilepsia presentan
depresion, afectando su calidad de vida. Control de crisis, uso
de medicamentos (LEV, PB, PTH, LCS, TPM, ZNS), estado social,
influyen en ello. El Inventario de Trastornos neurolégicos para la
Depresién en Epilepsia (NDDI-E), es una herramienta de facil uso
que nos ayuda a identificar a los pacientes que cursen con episodios
de depresion mayor. Objetivo: conocer la incidencia de depresién
en una muestra de pacientes con Epilepsia. Material y métodos:
se realizé una encuesta andnima entre los pacientes con epilepsia
que acudieron a consulta de neurologia de julio a diciembre del
2022, interrogando variables clinicas y sociodemogrdficas y la
escala NDDI-E. Resultados: se reclutaron 35 pacientes, con una
edad de 48 aios (£15), predominio género femenino 57.1%, con
un tiempo promedio de diagnéstico de 19 anos (+13). El tipo de
epilepsia fue focal 54.3%, etiologia estructural 65.7%, con control
de crisis en 65.7%. Respecto al FAE mas asociado fue LEV 68.6%
y solo 14.3% tenia tratamiento para la depresion. Por la escala, se
determind una incidencia de 51.4% con diagndstico de Depresion,
con solo 40% aceptando seguimiento por Psiquiatria. Se realizd
un modelo de regresion logistico Binario donde: edad, Género,
medicamento, tiempo de evolucién, control de crisis, no encon-
trandose estadisticamente significativo (p=0.732). Conclusiones:
la depresion en epilepsia es una enfermedad sub-diagnosticada
en América Latina y es causa de estigma, es esencial su bisqueda
rutinaria y periddica para su deteccién temprana y manejo opor-
tuno en los pacientes con epilepsia.

Palabras clave: depresién, epilepsia, estigma.

DA-23-4. ESTUDIO DEL EFECTO DEL CANNABIDIOL EN LA
LIBERACION SINAPTICA DE GLUTAMATO DE LA CORTEZA
DE PACIENTES CON EPILEPSIA FARMACORRESISTENTE
Martinez Aguirre Christopher?, Santiago Castafieda Cindy Lizbeth?,
Carmona Cruz Francia‘, Alonso Vanegas Mario?,

Cuéllar Herrera Manola®, Rocha Luisa*

L2Centro Internacional de Cirugia de Epilepsia HMG

Coyoacan, 3Clinica de Epilepsia Hospital General de México

Dr. Eduardo Liceaga, “Departamento de Farmacobiologia

Centro de Investigacion y de Estudios Avanzados.

Introduccion: la epilepsia farmacorresistente (EFR) se asocia a
niveles extracelulares elevados de glutamato. Estudios preclinicos
sugieren que el cannabidiol (CBD) disminuye la liberacién cerebral
de glutamato. Objetivo: evaluar el efecto del CBD en la liberacion
de glutamato de terminales sindpticas corticales de pacientes con
EFR. Material y métodos: se utilizd neocorteza temporal (n=6) y
extratemporal (n=10) de pacientes con EFR sometidos a cirugfa.
Se obtuvieron terminales sindpticas (sinaptosomas) las cuales se
incubaron en vehiculo o CBD (100 nM a T mM) por 15 min. Pos-
teriormente se expusieron a KCL (30 mM) para evocar la liberacién
de glutamato que se determiné mediante HPLC. La liberacion basal
de glutamato se determiné sin exposicién a KCl. Resultados: la
liberacién basal de glutamato fue similar para ambos grupos (ELT,
38.86£5.36 nmol/mg de proteina; Extratemporal 49.862+4.44
nmol/mg de proteina). El KCL (30 mM) aument6 la liberacién
de glutamato (ELT, 258%, p=0.0029; Extratemporal, 193%,
p=0.0002; vs basal). Los sinaptosomas del grupo EFR-Temporal
expuestos a CBD de 100 nM a 100 M, presentaron valores me-
nores de glutamato (-42% a -49%, p&lt;0.05 vs vehiculo), efecto
no evidente a T mM (-8%, p=0.9683 vs vehiculo). El grupo EFR-
Extratemporal presenté cambios similares con CBD de 100 nM a

Neurol Neurocir Psiquiatr. 2023; 51 (3): 124-134

T0uM (-52% a -55%, p&lt;0.05 vs vehiculo), sin ser evidente desde
100 uM (-8% a -16% vs vehiculo). Conclusiones: la exposicion
aguda a concentraciones bajas de CBD evita la sobreliberacién
de glutamato de terminales sinapticas corticales de pacientes con
EFR. Sugerimos que la efectividad del CBD depende del tipo de
epilepsia, para lo cual, se requieren mas estudios.

Palabras clave: epilepsia, cannabidiol, farmacorresistencia, glu-
tamato, sinaptosomas.

DA-23-5. ALTERACIONES EN LOS NIVELES DE
AMINOACIDOS EN PLASMA DE PACIENTES

CON EPILEPSIA FARMACORRESISTENTE DEL
LOBULO TEMPORAL Y SUJETOS SANOS

Cesar Bonilla Jessica Lizeth?, Aguado Carrillo Gustavo?,
Cuéllar Herrera Manola 3, Martinez Aguirre Cristopher Alonso?,
Carmona Cruz Francia®, Rocha Luisa®

'Departamento de Farmacobiologia. Centro de Investigacion y de
Estudios Avanzados (Cinvestav)., Escuela Superior de Medicina
IPN. Hospital General de México. Clinica de Epilepsia., *Hospital
General de México Dr. Eduardo Liceaga. Clinica de Epilepsia.

Introduccién: los aminoécidos (AA) excitadores e inhibitorios
estan involucrados en la epilepsia del I6bulo temporal farmaco-
rresistente (ELTFR). Reportes sugieren niveles de AA en sangre
refleja valores semejantes a cerebral. Niveles de AA en plasma
como alternativa de biomarcador en pacientes con ELTFR.
Objetivo: determinar niveles de AA en plasma de pacientes con
ELTFR y correlacionar valores con los datos de la historia clinica.
Material y métodos: pacientes con ELTFR (n=17) y sujetos sanos
(n=14) se toma de muestra de sangre. Los niveles de AA (gluta-
mato, glutamina, glicina, aspartato, histamina, taurinay GABA) se
determiné por HPLC. Resultados: niveles de glutamato (106.56
+13.38) e histamina (485.68 + 25.71) estan incrementados signi-
ficativamente (p&lt;0.05) en pacientes ELTFR respecto a personas
sanas (54.97 = 14.15 y 212.78 + 250.48 respectivamente). Sin
embargo, niveles de aspartato disminuyd significativamente en pa-
cientes con ELTFR (23.69 + 0.66, p &It;0.05) respecto a personas
sanas (47.99 £23.30). No hay diferencias en los AA en pacientes
ELTFR con sanos. Correlacién de Pearson mostrd niveles bajos
de aspartato con mayor edad del paciente ELTFR (r=-0.483, p
&It;0.05). Por el contrario, niveles altos de taurina se correlaciono
con mayor edad del paciente (r=0.523, p &It;0.05). No se observé
diferencias de los demds AA con historia clinica. Conclusiones:
los resultados sugieren niveles altos de glutamato e histamina en
sangre de ELTFR. Sin embargo, niveles bajos de aspartato en sangre
de ELTFR, se correlaciono con mayor edad de los pacientes. Los
resultados sugieren niveles de AA excitadores en sangre refleja
lo que estaria pasando a nivel cerebral en pacientes con ELTE
Palabras clave: epilepsia farmacorresistente, aminoacidos, neu-
rotransmisor y plasma.

DA-23-6. LA CAPTACION DE FLUMAZENIL

COMO PREDICTOR EN EL RESULTADO DE LA
ESTIMULACION CEREBRAL PROFUNDA EN LA

EPILEPSIA DEL LOBULO TEMPORAL MESIAL

Saucedo Alvarado Pablo Eduardo?, Velasco Campos Francisco,

Cuellar Herrera Manola, Avendario Estrada Arturo?, AvilaRodriguez Miguel?,
Velasco Monroy Ana Luisa

Hospital General de México, 2Unidad Radiofarmacia-Ciclotron

Facultad de Medicina Universidad Nacional Auténoma de México.
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Introduccién: el 30% de los pacientes con Epilepsia del Lébulo
Temporal (ELTM) es resistente a farmacos, en estos pacientes la Es-
timulacién Cerebral Profunda (DBS) es una opcién. La Tomografia
por Emisién de Positrones (PET) con radiofarmaco de Flumazenil
(FMZ) ha mostrado ser muy especifica para el diagnéstico de la
zona epileptogénica debido a su afinidad por el sitio a benzo-
diacepinas de los receptores GABAA. En pacientes con ELTM se
han reportado cambios en la expresion de la funcién receptores
GABAA. Objetivo: los cambios en el potencial de unién del FMZ
pueden servir como predictores en el control de crisis mediante
DBS. Material y métodos: se analizaron los PET preoperatorios
de 6 pacientes con FMZ con ELTM resistente a farmacos tratados
con DBS del parahipocampo durante un ano. Se realizaron co-
rrelaciones de Spearman entre los valores del potencial de unién
y el porcentaje de crisis tras la terapia. Resultados: encontramos
coeficientes de correlaciéon negativos significativos (r=-0,8407)
entre el porcentaje de crisis y el potencial de unién del FMZ.
Esta evidencia sugiere que los pacientes con menor frecuencia
de convulsiones tenfan un mayor potencial de unién de FMZ
(p&lt;0,05). Conclusiones: el PET con FMZ ademas de ser (til en
la definicién de zona epileptogena podria predecir el resultado
de la terapia DBS.

Palabras clave: ELTM, PET, flumazenil, estimulacion cerebral
profunda, parahipocampo.

TRABAJOS LIBRES POSTER

XLIV-23-1. IMPACTO DE LA ACTIVIDAD FISICA EN LA
CALIDAD DE VIDA DE PACIENTES CON EPILEPSIA

EN UN PAIS EN VIAS DE DESARROLLO: UN ESTUDIO
TRANSVERSAL BASADO EN ENCUESTAS

San Juan Orta Daniel®, Wong Valenzuela Emilio Israel?,

Cervera Sanchez Miguel Benjamin?, Torres Rodriguez Dara Lizeth?
Centro de Ciencias de la Salud Universidad de Guadalajara,
?Facultad de Medicina Universidad Auténoma de Nayarit, ®Instituto
Nacional de Neurologia y Neurocirugia Manuel Velasco Suarez

Introduccion: los pacientes con epilepsia enfrentan barreras
basadas en el miedo mientras hacen ejercicio. La actividad fisica
(AF) se ha asociado con resultados favorables en la salud de los
pacientes con epilepsia y puede aumentar la calidad de vida
(QOL). Existe poca informacién en este contexto en paises en
vias de desarrollo. Objetivo: explorar cémo influye la AF en la
percepcion de la QOL en pacientes con epilepsia en un pais en
vias de desarrollo. Material y métodos: se realizaron encuestas a
pacientes de 17-65 afos con epilepsia en la consulta de Epilepsia
del Instituto Nacional de Neurologia y Neurocirugia, México. Se
aplico un cuestionario de 31 preguntas seleccionadas del Cues-
tionario Global de AF (OMS) y del Inventario de Calidad de Vida
en Epilepsia. Se us6 estadistica descriptivay T de Student o U de
Mann-Whitney dependiendo de la distribucion de los datos. Se
us6 SPSS 23.0. Resultados: se incluyeron 100 participantes con
edad promedio 35.6 + 11.9 afios, 55% eran mujeres, 21% con
crisis focales y 79% crisis focales y generalizadas, mediana de 4
crisis por mes. 70% report6 realizar AF. Se encontraron diferencias
significativas en QOL percibida (p=0,0181), con media de 7,87
+ 1,62 en el grupo activo versus 7,03 + 1,71 en el grupo seden-
tario. Se encontraron diferencias significativas en problemas de
memoria percibidos (p=0,0429), problemas de concentracién al
leer (p=0,0027) y malestar durante el tiempo libre (p=0,0221).
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Conclusiones: el 70% de los participantes realizé AF, con impacto
significativo en la QOL percibida. La AF mejora la memoria y
concentracién en la vida diaria.

Palabras clave: Ninguno.

XLIV-23-2. PROGRAMA INTENSIVO DE FORMACION
CLINICA Y DE INVESTIGACION EN EPILEPSIA

EN ESTUDIANTES DE MEDICINA: IMPACTO A

LARGO PLAZO EN LA PRACTICA MEDICA

San-Juan Orta Daniel?, Arritola Uriarte Aleida del Rocio?,

Contreras Salazar Alvaro®, Del Moral Bastida Jess,

Patifio Ramirez Carlos, Miranda Ojeda Raul®

L2Clinica de Epilepsia Instituto Nacional de Neurologia y Neurocirugia
Manuel Velasco, *Universidad Auténoma del Estado de México.

Introduccién: la educacién es la piedra angular para un diagnéstico
y tratamiento eficaz. En este modelo de intervencién educativa se
busca encontrar el punto de partida, para crear programas para
médicos de pregrado dirigidos a mejorar la concientizacion vy el
conocimiento sobre la epilepsia 1,2. Objetivo: se espera que
el nivel de concientizacién, conocimientos y actitudes hacia la
epilepsia fuera mejor entre los estudiantes de medicina que han
cursado un Programa Académico Intensivo de Investigacién y
Clinica en Epilepsia (2013-2019) en un centro neurolégico de
tercer nivel en comparacién con los estudiantes de medicina sin
este entrenamiento. Material y métodos: se realizé un estudio
transversal comparativo de casos y controles en México durante
marzo 'y mayo de 2021. Se utilizé un cuestionario KAP que evalta el
conocimiento, la actitud y la practica médica de la epilepsia en los
participantes. Se utilizaron estadisticas descriptivas y la prueba de
chi cuadrado de Pearson (p <0,05 fue significativo). Resultados: 22
estudiantes de medicina se sometieron a la intervencién y 86 fueron
controles. Significativamente, mas estudiantes en el grupo de estu-
dio se desempenaron mejor al elegir las opciones de tratamiento
(p=0.009) y son mas conscientes de los derechos y limitaciones de
los pacientes con epilepsia (p=0,01). Conclusiones: un programa
intensivo de formacién académica, clinica y de investigacion en
epilepsia aumenta los conocimientos y actitudes de los estudiantes
de medicina con impacto en su practica médica en comparacién
con aquellos que no cursaron el programa.

Palabras clave: Ninguno.

XLIV-23-4. MODELO SUSTENTABLE PARA CIRUGIA
DE EPILEPSIA EN POBLACION VULNERABLE
de Font-Réaulx Rojas Enrique?

Introduccién: en paises en desarrollo, la proporcién de pacientes
que no reciben un manejo quirdrgico indicado para epilepsia
farmaco-resistente es significativamente mayor que la de paises
desarrollados debido a factores econémicos. Objetivo: en México
tenemos severos rezagos en la atencién oportuna de personas
con epilepsia que requieren cirugfa. El objetivo es desarrollar
un programa sustentable de cirugia de epilepsia seguro y eficaz
para tratar personas con EFR, reduciendo las asimetrias y brechas
econdmicas de nuestro entorno social, para atender respetuosa
y oportunamente al mayor nimero posible de personas con
indicacién para cirugia de epilepsia, que no puedan realizarse
adecuadamente u oportunamente en su entorno y en un periodo
de tiempo de respuesta corto, bajo los mas altos estandares inter-
nacionales sin generar una carga econémica para los pacientes
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y sus familiares. Material y métodos: en el Centro Médico ABC
desarrollamos un programa sustentable de cirugia de epilepsia.
Para su funcionamiento operativo, Fundaciones altruistas del
Centro Médico ABC contribuyen con los gastos hospitalarios fijos,
la Fundacién Versus Epilepsia recibe y coordina el apoyo de los
médicos del programa y filantropos externos y se equipara cons-
tantemente para tener la tecnologia mds adecuada en cirugia de
epilepsia. Resultados: hemos realizado 78 cirugias de epilepsia
con un crecimiento anual del programa de alrededor del 50%
en pacientes. Conclusiones: con colaboracién entre hospitales
publico y privados, hemos conseguido hacer cirugia de epilepsia
en personas de poblacién social vulnerable, independientemente
de su género, edad, religion, lugar de residencia y si tienen o
no acceso a sistemas de salud publica con eficacia y seguridad.
Palabras clave: cirugfa de epilepsia, programa altruista, poblacion
vulnerable, epilepsia farmacorresistente.

XLIV-23-5. FACTORES DE RIESGO ASOCIADOS
A DESCONTROL DE CRISIS EN MUJERES CON
EPILEPSIA DURANTE EL EMBARAZO

Vilchis Lopez Xavier?, Garcia Pérez Alejandra?,

Gonzélez Mufioz Alejandro?, Fernandez Vera José Antonio*
'Hospital Juarez de México, ?Universidad Anahuac.

Introduccioén: la epilepsia en el embarazo tiene factores activa-
dores de crisis de tipo obstetrico, epileptégeno y farmacoldgico
que incrementan la morbi-mortalidad. Objetivo: identificar los
factores precipitantes de crisis en mujeres con epilepsia durante el
embarazo. Material y métodos: estudio retrospectivo tipo casos y
controles. Se registraron 81 pacientes, 50 presentaron crisis durante
el embarazo (casos) y 31 sin crisis durante el embarazo (controles).
Fueron seleccionados por criterios de inclusién, exclusién y elimi-
nacién. Se utilizaron pruebas RR, X? y t test/U de mann whitney
con el sistema IBM SPSS 23. Resultados: la epilepsia fue focal en el
36% vs 10% RR 1.4(1C95% 1.0-2.0 P0.03). Al menos 6 meses antes
del embarazo el 40% habian tenido una crisis vs 3% RR 2.6(1C95%
1.7-3.9 p 0.001). Durante el embarazo el 39% tuvo al menos 2
crisis, con diferencia menor a 3 meses entre cada crisis 33% vs 2%
RR 2.2 (IC95% 1.5-3.1p 0.001) con mayor crisis en la 21 SDG (DE
+10,7). El farmaco anticrisis mas utilizado fue la CBZ y el hecho de
no usarla tuvo un RR 1.4(1C95% 0.93-2.38 p 0.05). Identificando el
mal apego al tratamiento en el 23% e infeccion de vias urinarias en
38% vs 7% RR 3.2(1C95% 1.5-7.1 p 0.001). El descontrol de crisis
posterior al embarazo fue de 37% vs 6% RR 3.9(1C95% 1.6-9.2 p
0.001). Conclusiones: la epilepsia focal, el periodo pregestacio-
nal no controlado, la mala adherencia al tratamiento y la falta de
control de infecciones son factores modificables que influyen en
el desarrollo de crisis durante el embarazo.

Palabras clave: epilepsia, embarazo, precipitantes, descontrol.

XLIV-23-6. PRUEBAS GENETICAS Y MEDICINA

DE PRECISION PARA EPILEPSIA EN UN

HOSPITAL PRIVADO DE TERCER NIVEL

Rodriguez Rivera Sofia Lucila!, Infante Cant(l José Antonio?,
Martinez Rodriguez Héctor Ramon?, Caro Osorio Enrique!
Hospital Zambrano Hellion TecSalud.

Introduccion: mas de la mitad de epilepsias son genéticas, inclui-

das las clasificadas idiopaticas, focales, lesiénales y encefalopatias
epilépticas. (1) Objetivo: describir uso de pruebas genéticas y
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medicina de precision para epilepsia en hospital privado de tercer
nivel. Material y métodos: descriptivo, retrospectivo, observacio-
nal, transversal. Inclusion: pacientes con epilepsia genética enero
2017-enero 2023. Se aplicaron medidas de tendencia central, chi
cuadrada (programa SPSS). Resultados: 514 pacientes: epilepsia,
87 (16.9%): epilepsia genética. Edad: media 13.2+4.2, rango 1-45
anos. Femenino: 50 (57.5%). Pediatricos: 67 (77%). Antecedentes
familiares: 9 (10.3%). Focal 21.8%, generalizada 72.4%. Farmaco-
rresistente: 10 (11.4%). Discapacidad intelectual: 83%. Sindromes
epilépticos 55 (63.2%): encefalopatia epiléptica y del desarrollo
(1.8%), convulsiones neonatales familiares benignas (1.8%), West
(5.4%), Lennox Gastaut (5.4%), convulsiones febriles plus (1.8%),
Dravet (3.6%), Doose (3.6%), puntas centrotemporales (3.6%),
Janz (25.4%), Ausencia infantil (45.4%), juvenil (1.8%). Sindro-
mes genéticos 16 (18.3%): Rett (6.25%), Usher 3 (6.25%), Lafora
(6.25%), Noonan (6.25%), disgenesia cuerpo calloso (12.5%),
Sturge Weber (12.5%), esclerosis tuberosa (18.75%), Down
(31.25%). Pruebas genéticas 10 (11.4%): mutaciones SCN1A,
SCN2A, DNMT, PNPTT1, TSC1, EPM2A y cromosomopatias 4
(insercion), 15, 21 (duplicacién), X (microarreglos). Medicamentos
anticrisis dirigidos objetivo terapéutico (80%): evitar bloquea-
dores canales sodio (SCN1A), cannabidiol (SCNTA), fenitoina
(SCN2A, DNMT1, PNPT1), vigabatrina (TSC1), valproato (EPM2A),
everolimus (MTOR). Se encontraron correlaciones: medicina de
precision y crisis epilépticas controladas; medicina de precision
y mejor neurodesarrollo (p<0.05). Conclusiones: pacientes con
medicina de precisién presentaron reduccién de crisis epilépti-
cas y mejor neurodesarrollo. Pruebas genéticas disponibles para
encefalopatias epilépticas influyen positivamente en tratamiento
dirigido a patogénesis molecular (medicina de precision). (2, 3)
Palabras clave: medicina de precisién, epilepsia, desérdenes
genéticos.

XLIV-23-8. HALLAZGOS DE RESONANCIA MAGNETICA
ESTRUCTURAL Y SU ASOCIACION CON EL
PRONOSTICO POSTQUIRURGICO EN PACIENTES

CON EPILEPSIA DEL LOBULO TEMPORAL

Castro Macias Jaime Ivan?, Cuellar Figueroa Vanessa Alejandra*
Hospital Regional de Alta Especialidad del Bajio.

Introduccién: la atrofia del hipocampo preoperatoria identificada
por resonancia magnética (RM) compatible con esclerosis del
hipocampo (EH) es el factor mas importante relacionado con la
libertad de crisis postquirtrgica en el 71 a 82%. Sin embargo,
la RM negativa se asocia con un resultado quirdrgico menos
favorable en el 50% de los casos. Objetivo: describir los hallaz-
gos en el hipocampo en la RM estructural y su relacién con el
prondstico postquirdrgico en pacientes con epilepsia del |6bulo
temporal (ELT) refractaria. Material y métodos: se realiz6 un
estudio de cohorte retrospectivo en un solo centro durante 5
anos. Se incluyeron pacientes con epilepsia refractaria del I6bulo
temporal mayores de 18 afios que fueron sometidos a cirugia de
epilepsia. Las RM con protocolo HARNESS fueron evaluadas y
un seguimiento clinico a 24 meses. Resultados: se incluyeron 36
pacientes con hallazgos por RM de EH y 8 con RM negativa. Los
pacientes con EH se observd libertad de crisis (n=30), en 83.3%
categoria Engel la, en relacion con RM negativa (n=4) en 50%
(p=0.042). La hiperintensidad en la secuencia T2 y FLAIR asf
como la atrofia del hipocampo por IRM fue el mejor predictor en
la libertad de crisis posoperatoria. En contraste, los pacientes con
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RM negativa mostraron libertad de crisis Ginicamente en 4 (50%)
de 8 pacientes. Conclusiones: la RM identifica anormalidades en
el hipocampo en pacientes con ELT refractaria lo cual se asocia
a un buen prondstico posquirtrgico asi mismo la RM negativa
mostr6 buenos resultados en una menor proporcion.

Palabras clave: epilepsia refractaria, esclerosis del hipocampo,
resonancia magnética.

XLIV-23-9. EL NUCLEO DE RAFE MEDIO COMO

POSIBLE REGULADOR DE LAS CRISIS INDUCIDAS

POR PENTILENTETRAZOL EN LA RATA

Sanchez Hernandez Josué Denichi? Manjarrez Marmolejo Joaquin?,
Mercado Gomez Octavio Fabian?, Arriaga Avila Virginia Selenet,
Guevara Guzman Rosalinda*

'Facultad de Medicina UNAM, 2Instituto Nacional

de Neurologia y Neurocirugia.

Introduccidn: los Nicleos del Rafe tienen la principal funcién de
sintetizar y liberar serotonina al resto del cerebro. La Norfluoxetina
(NFLX) es el principal metabolito activo de la fluoxetina en el ce-
rebro, el cual eleva la concentracion de serotonina. Se sabe que
las Crisis Generalizadas Tonico-Clénicas (CGTC) son reguladas en
el tallo cerebral por niicleos como el Niicleo Gigantocelular (NGi).
Objetivo: se evalu6 el efecto de la microinyeccién de NFLX en
el Ndcleo del Rafe Medio (NRM) sobre las CGTC inducidas por
Pentilentetrazol (PTZ) en la rata. Material y métodos: se implantd
en ratas Wistar macho de 250-280g, una canula guia dirigida al
NRM, un electrodo bipolar en el NGi'y 2 electrodos en la corteza
motora para el registro del electroencefalograma. Se formaron
dos grupos: uno recibié una microinyeccién de vehiculo (NaCl
al 0.9%) y el otro NFLX (4.8nmolas/0.4uL). Una hora después
se inyecté PTZ (70mg/kg i.p.). Se evalud la latencia a la primera
sacudida, porcentaje de proteccion a las CGTC y de sobrevi-
vencia, ademas se analizé la senal del EEG en distintos tiempos.
Resultados: la microinyeccién de NFLX en el NRM aumenté la
latencia a la primera CGTC (p=0.0034) y el porcentaje de pro-
teccion contra las CGTC (p=0.0152). En el analisis espectral de
la senal de EEG, la potencia fue menor en las ratas con NFLX que
en las de vehiculo, tanto en NGi como en corteza (p= 0.0152).
Conclusiones: se sugiere que la microinyeccién de NFLX en el
NRM regula la actividad epiléptica inducida por PTZ, debido a
su cercania al NGi.

Palabras clave: epilepsia, pentilentetrazol, norfluoxetina.

XLIV-23-11. LA RESTRICCION CALORICA REDUCE

LA POTENCIA ESPECTRAL DE LAS CRISIS
CONVULSIVAS INDUCIDAS POR MICROINYECCION
DE ACIDO KAINICO EN HIPOCAMPO DE RATAS

Sierra Leén Diana®, Sanchez Hernandez Josué Denichi?,
Mercado Gémez Octavio Fabian, Arriaga Avila VirginiaZ,
Guevara Guzman Rosalinda*

!Facultad de Medicina UNAM, 2Instituto Nacional de Neurologia
y Neurocirugia, *Universidad Nacional Auténoma de México.

Introduccién: en la restriccion caldrica (RC), se reduce la ingesta
de calorfas del alimento sin causar deficiencias nutricionales.
Aun cuando la RC se ha descrito que presenta un efecto anti-
convulsivo en modelos de crisis generalizadas, no son claros los
mecanismos que producen dicho efecto. Objetivo: el objetivo
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del trabajo fue evaluar el efecto de la RC sobre las crisis induci-
das por microinyeccién de dcido kafnico (KA) en el hipocampo
de ratas anestesiadas. Material y métodos: se utilizaron ratas
Wistar macho (250-300g) que se dividieron en dos grupos: el
primero, recibié alimentacion y agua ad-libitum; el segundo un
tratamiento de RC que consisti6 en restringir las calorfas al 40%
en cada animal durante 30 dias. Se realizé el implante de un
dispositivo de registro y microinyeccién dirigido al hipocampo
derecho. Posteriormente, cada grupo se subdividié en dos: uno
recibié la microinyeccién de vehiculo (NaCl al 0.9%) y el otro la
microinyeccién de KA (1ug/ul). Se registré el electroencefalograma
(EEG) en el sitio de microinyeccion en los animales. Se determiné
el porcentaje de proteccién al status epilepticus (SE) y se analizé la
senal del EEG en distintos tiempos. Resultados: se encontr6 en el
grupo sujeto a RC, un aumento en la proteccion al presentar SE.
En el andlisis espectral de la seiial de EEG, la potencia a los 120
min fue menor en las ratas con RC comparado con las ad-libitum
[F (30,60) = 3.182, P<0.05]. Conclusiones: se concluye que la
RC reduce el voltaje de las crisis inducidas por microinyeccion
de KA en el hipocampo de la rata.

Palabras clave: epilepsia, restriccion calérica, electroencefalo-
grama.

XLIV-23-12. ENCEFALOPATIA EPILETICA CON MUTACION
EN EL GEN CDKL5. A PROPOSITO DE UN CASO

Garcia Marquez Francisco Miguel*, Huerta Hurtado Alma Maritza?
YInstituto Mexicano del Seguro Social, 2UMAE Hospital de

Pediatria Centro Médico Nacional de Occidente CMNO.

Introduccién: el gen CDKL5 (deficiencia de quinasa similar a 5
dependiente de ciclina) ubicado en cromosoma X (Xp22) tiene una
prevalencia de1 en 40 000 a 60 000 nacidos vivos. Caracterizado
por una encefalopatia epiléptica y retraso del desarrollo. Otras
manifestaciones son trastornos de suefo, gastrointestinales y déficit
visual. Antiepilépticos en estudio. Objetivo y justificacién de la
presentacion del caso(s): Objetivo: caracterizacién de paciente
con mutacién CDLK5. Descripcion del caso: Material y métodos:
reporte de caso. Femenino de 1 afio de edad, 1ra gesta, padres
sanos, embarazo in vitro, nacida por cesdrea, Apgar7/9, sin com-
plicaciones. Presenta crisis a los 2 meses de vida motoras clénicas
de hemicuerpo izquierdo < Tminuto, ademas de crisis tipo espas-
mos ténicos. Refractarias al manejo. Ha recibido: FNB, VGB, AVP
inmunoglobulina. Actualmente manejo con dieta cetogénica, LEV,
OXC, CLB con 1 a 2 crisis por mes. A la exploracién: perimetro
cefdlico. -1.5 DE, hemangioma infantil en térax anterior, hipotonia
central, sostén cefalico incompleto. Tamiz metabélico ampliado
sin alteraciones. EEG, solo asimetria de husos de sueno. RM con
hipoplasia de cuerpo calloso. Polisomnografia con apnea obstruc-
tiva de suefo grave Resultados: Cuenta con panel genético para
epilepsia positivo a mutacién patogénica CDKL5 ¢-212+2T>C.
Estudio en padres negativo para la mutaciéon. Conclusiones: el
trastorno por (CDKL5) se identific6 como variante del Sindrome
Rett. Se describen 3 estadios: crisis de inicio temprano con EEG
interictal normal, espasmos con hipsarritmia <50% de los pacientes,
crisis refractarias. Presentamos un paciente con CDKL5 de novo,
sospechamos este sindrome epiléptico por inicio temprano de
crisis con EEG interictales normales, hipotonia central y perimetro
cefalico normal.

Palabras clave: encefalopatia epiléptica, CDKL5.
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XLIV-23-14. METAANALISIS SOBRE LA EFICACIA

DE LA DIETA CETOGENICA EN PACIENTES

CON EPILEPSIA FARMACORRESISTENTE

Nevarez Carrillo Maria Guadalupe?, Givaudan Jiménez Julieta!
Hospital General de México, 2Instituto Nacional de

Ciencias Médicas y Nutricion “Salvador Zubiran”.

Introduccién: aproximadamente 35% de los pacientes presenta
epilepsia refractaria. Han surgido nuevos medicamentos anticrisis,
pero sin mejorfa real en los pacientes, esto ilustra que para me-
jorar los resultados a largo plazo se requiere de un cambio en el
paradigma en las estrategias de tratamiento e investigacién. Una
alternativa terapéutica es la dieta cetogénica (DC), que implica
una redistribucién de los macronutrientes, con incremento del
aporte principalmente de grasa y restriccion del aporte de carbo-
hidratos, manteniendo el aporte de proteinas. Los estudios que se
han realizado sobre el efecto de la DC en la disminucién de crisis
han sido principalmente en poblacién infantil. Objetivo: evaluar
la eficacia de la dieta cetogénica para alcanzar la disminucion
de crisis en al menos 50% en poblacion no infantil con epilepsia
farmacorresistente. Material y métodos: se realizé una revisién
sistemdtica para identificar los estudios de investigacion que
evaluaran la dieta cetogénica en pacientes adultos con epilepsia
farmacorresistente y se analiz6 mediante el método de efectos
aleatorios con el programa STATA v.17 para realizar el metaana-
lisis, usando como medida de comparacion el RR. Resultados:
se encontraron en la revision sistemética en PubMed 7 articulos,
por términos MESH, de los cuales solo fueron elegibles 3 para su
analisis. En otros buscadores se encontraron los mismos articulos.
Metaandlisis: RR de 6.47 con Cl 95% 1.6-26.11, favorable para
dieta cetogénica en pacientes con epilepsia farmacorresistente.
Conclusiones: la dieta cetogénica es una opcién para disminuir
la frecuencia de crisis en al menos 50% en pacientes con epilepsia
farmacorresistente. Aun asi, se requieren mas estudios clinicos,
con muestras representativas.

Palabras clave: epilepsia farmacorresistente, dieta cetogénica,
adultos.

XLIV-23-15. ¢ EXISTEN DIFERENCIAS EN EL PERFIL
CLINICO Y PARACLINICO ENTRE MUJERES Y HOMBRES
ADULTOS CON EPILEPSIA? ESTUDIO RETROSPECTIVO
Franyutti Prado Kenia Fernanda?, Chavez Ldpez Juan Valentin®,
Garcia Toribio Martha Guadalupe®, Rios Garcia Angel Omars,

Pinto Gutiérrez Ruben*, Carrillo Mora Paul *

Division de Neurociencias Clinicas Instituto Nacional de Rehabilitacion
LGlII, 2Hospital General de México, *Hospital General de México

“Dr. Eduardo Liceaga”, “Hospital General De México “Dr. Eduardo
Liceaga”, *Hospital General de México “Dr. Eduardo Liceaga”, *Médico
Pasante del Hospital General de México “Dr. Eduardo Liceaga”.

Introduccion: estudios previos sugieren que existen diferencias en
las caracteristicas clinicas y paraclinicas en relacion al sexo en pa-
cientes adultos con epilepsia. Sin embargo, los estudios son esca-
sos e inconsistentes. Objetivo: realizar un analisis comparativo de
las caracteristicas clinicas y paraclinicas en una muestra de pacien-
tes adultos con epilepsia de ambos sexos. Material y métodos: se
realiz6 un estudio clinico retrospectivo, descriptivo y analitico. Se
analizaron expedientes de pacientes >18 anos de ambos sexos
con diagnéstico comprobado de epilepsia, que contaran con in-
formacién completa sobre: antecedentes, tipo de crisis, tiempo de
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evolucién, frecuencia de crisis, tratamiento farmacolégico, EEG,
etc. Resultados: se incluyd un total de 86 pacientes; 51 (60%)
mujeres y 35 hombres (40%). Promedio de edad: mujeres 34.9
(DE:11.7), hombres 36.1 (DE:16.2). No existio diferencia en la
edad entre hombres y mujeres (p=0.911). Se observo epilepsia
focal en 54% mujeres vs 48% hombres, y generalizada en 39%
mujeres vs 48% hombres (p=0.6097). No existi6 diferencia en
la frecuencia de crisis entre mujeres y hombres (p=0.5825). Se
encontr6 antecedente de TCE con mas frecuencia en hombres
(p=0.0424). Se observé una proporcién mas elevada de epilepsia
de inicio en la infancia en mujeres (p=0.0395). Las mujeres re-
portaron estrés como factor desencadenante con mas frecuencia
(p=0.0370). Se observé una mayor frecuencia de alteraciones
epilépticas en el EEG en hombres (p=0.0264). Conclusiones: en
hombres existié una mayor frecuencia de antecedentes de TCE
y de alteraciones epilépticas. En mujeres se encontré una mayor
frecuencia de epilepsia de inicio en la infancia y de estrés como
factor desencadenante.

Palabras clave: hombres, mujeres, electroencefalografama, crisis
epilépticas, epilepsia.

XLIV-23-16. FRECUENCIA DE CRISIS EPILEPTICAS

ANTES Y DURANTE EL EMBARAZO EN PACIENTES CON
EPILEPSIA Y SUS FACTORES RELACIONADOS. ESTUDIO
RETROSPECTIVO EN EL HOSPITAL GENERAL DE MEXICO
Chetla Morales Diego Uriel, Garcia Toribio Martha Guadalupe?,
Amscheridam Herrera Schajrit Esther?, Franyutti Prado Kenia Fernanda®,
Carrillo Mora Paul*

'Hospital General de México “Dr. Eduardo Liceaga”,

2Hospital General de México “Dr. Eduardo Liceaga”.

Introduccion: dos tercios de las mujeres con epilepsia no
presentan cambios en la frecuencia de crisis epilépticas duran-
te el embarazo. Existen miltiples estudios sobre los factores
asociados a la crisis pero la mayoria se han realizado en paises
desarrollados. Objetivo: comparar la frecuencia de crisis antes
y durante el embarazo y analizar los factores demograficos, cli-
nicos y electroencefalograficos asociados. Material y métodos:
estudio retrospectivo, descriptivo y analitico. Se revisaron 80
expedientes de 2018 al 2023 y se incluy6 a todas pacientes con
diagnéstico de epilepsia y embarazo de cualquier semana de
gestacion (SDQG). Se incluyeron expedientes con informacién
completa: caracteristicas demograficas, clinicas y de electroence-
falograma (EEG). Resultados: se incluyeron 46 pacientes, edad
promedio 25.1 afos (DE:5.8); 30 pacientes (65%) tuvieron crisis
focalesy 16(35%) generalizadas. La etiologfa fue desconocida en
22(48%) y estructural en 19 (41%). El 65%(30) tenfan EEG, siendo
normal en 53%(16) y 22% (10) alteraciones epilépticas. Un 71%
(n=33) de pacientes presentaron crisis antes del embarazo y
82% (n=38) durante el embarazo. 54% aumento la frecuencia
de crisis en embarazo, 22% no cambié y 24% disminuyé. La
proporcién de crisis antes y durante el embarazo no mostré
diferencia (p=0.3205). El uso de 2 o mas farmacos anticrisis
(FAC) se relacioné con un mayor néimero de crisis (P=0.0135).
Existio una correlacion entre el nimero de crisis antes y durante
el embarazo (r=0.653, p<0.0001). Conclusiones: no existio
una diferencia significativa en la frecuencia de crisis antes vs
embarazo. Los factores asociados fueron el uso de 2 o mas FAC
y el nimero de crisis previas.

Palabras clave: crisis epilépticas, embarazo, factores asociados.
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XLIV-23-17. FRECUENCIA DE EPILEPSIA RESISTENTE A
MEDICAMENTOS Y SUS CARACTERISTICAS CLINICAS EN
PACIENTES DEL SERVICIO DE NEUROLOGIA DEL HOSPITAL
GENERAL “DR. MANUEL GEA GONZALEZ" DURANTE EL
PERIODO DE 01 DE ENERO 2017 AL 31 DE DICIEMBRE 2019
Ramos Ramirez Diana Quetzali?, Venzor Castellanos Juan Pablo?,
Cadena Pedraza Jonathan Leonardo*

Hospital General “Dr. Manuel Gea Gonzalez”,

2Universidad Nacional Auténoma de México.

Introduccion: la epilepsia afecta un grupo importante de
personas (adultos jovenes). Tener convulsiones recurrentes
expone a los pacientes a una variedad de morbilidades fisicas,
psicoldgicas y sociales y serias consecuencias en la salud fisica
y mental inclusive hasta la muerte. Una fraccién de personas
que padecen epilepsia persisten con convulsiones a pesar de
tratamientos 6ptimos. Un 30-40% no tienen control de crisis
convulsivas, denominando este grupo como epilepsia resis-
tente a medicamentos. Generando mayor riesgo de deterioro
cognitivo, complicaciones psiquiatricas, mayor probabilidad
de dependencia funcional, con el consecuente aumento de la
carga de la enfermedad en la sociedad. En este protocolo se
describe la frecuencia de epilepsia resistente a medicamentos,
los factores de riesgo, probables etiologfas, y caracteristicas cli-
nicas relacionadas con epilepsia. Objetivo: en este protocolo se
describe la frecuencia de epilepsia resistente a medicamentos,
los factores de riesgo, probables etiologias, y caracteristicas clini-
cas relacionadas con epilepsia. Material y métodos: revision de
expedientes de la consulta externa de Neurologia en el Hospital
General “Dr. Manuel Gea Gonzalez” durante 01 de enero de
2017 a 31 de diciembre 2019. Se revisaron 175 historias clini-
cas. Resultados: el 88.6% de los pacientes tienen adherencia
farmacoldgicay 69.6% tienen respuesta a tratamiento dada por
la ausencia de crisis epilépticas. Teniendo en cuenta los criterios
de resistencia a medicamentos, ya contando los pacientes que
tienen adherencia de MAC se identificé que 23 pacientes (13%)
de la muestra total cuentan con criterios de epilepsia resistente
a medicamentos antiepilépticos. Conclusiones: en general el
estudio identificé que solo un 13% de la poblacién junta con
criterios de epilepsia resistente a MAC.

Palabras clave: epilepsia farmacorresistente, caracteristicas
clinicas.

XLIV-23-18. ADHERENCIA A FARMACOS ANTI-

CRISIS EN PACIENTES CON EPILEPSIA

Mendoza Bernal Hector?, Aguilera Callejas Daniel Eduardo®,

Crail Meléndez Daniel?, Viviana Villamil Lyda®,

Hernandez Vanegas Laura Elena *

'Departamento de Investigacion Clinica del Instituto Nacional de
Neurologia y Neurocirugia, 2Departamento de Psiquiatria del instituto
Nacional de Neurologia y Neurocirugia, ®Instituto Nacional de
Neurologia y Neurocirugia, “MPSS INNN - Universidad Nacional
Autonoma de México, °Neurologia y Neuroconexion IPS.

Introduccion: la adherencia terapéutica se define como el
grado de concordancia entre las indicaciones médicas y lo
realizado por el paciente. Objetivo: revisar la relacién entre la
adherencia a los farmacos y la presencia de ansiedad, depre-
sion, actividad fisica, y calidad de vida. Material y métodos:
aplicacién de encuestas de noviembre 2022 a febrero 2023
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a personas con epilepsia (PCE) menores de 18, la adherencia
se evalué por medio del Test de Morisky-Creen, creencias
sobre los farmacos con BMQ, calidad de vida con QOLIE 31,
Inventarios de Ansiedad y depresién de Beck, y el IPAQ para
actividad fisica. Para la estadistica inferencial se realiz6 Test de
Chi cuadrada y T de Student. Resultados: se encuestaron 50
PCE, de los cuales 29 (58%) son mujeres, con una edad media
de = 34.26 (* 13.56) afios, con una media de 15.6 (*11.5)
anos de diagndstico, 16 (32%) tienen farmacorresistencia, y
38 (76%) no tienen adherencia a sus farmacos, 48 (96%)) usan
farmacos 2 o més veces al dia. No se encontr6 relacion entre la
adherencia al farmaco con la severidad de depresion (p=0.555),
ansiedad (p=0.285), calidad de vida (p=0.224), actividad fisica
(p=0.234), o la cantidad de tomas del medicamento al dfa
(p=0.400). Conclusiones: se encontré una adherencia muy
baja entre los pacientes a los farmacos anti-crisis. No se encon-
tré relacién entre la baja adherencia y la ansiedad, depresién,
calidad de vida o actividad fisica.

Palabras clave: personas con epilepsia (PCE).

XLIV-23-19. ESTUDIO DE LA DURACION DEL EFECTO
DE LA ESTIMULACION ELECTRICA TRANSCRANEAL
EN LA EXCITABILIDAD HIPOCAMPAL EN RATAS
Sanchez - Wenceslao?, Fonseca Barriendos Daniel?,

Besio Walter®, Rocha Luisa®

Centro de Investigacion y de Estudios Avanzados Departamento
de Farmacobiologia Ciudad de México México, 2Centro
Interdisciplinario de Ciencias de la Salud Unidad Milpa Alta,
University of Rhode Island Department of Electrical Computer
and Biomedical Engineering Kingston United States.

Introduccion: la estimulacién eléctrica focal transcraneal (EFT) es
una estrategia de neuromodulacién no invasiva (1). En modelos
animales, la EFT induce efectos anticonvulsivos (2) y antiepilep-
togénicos (3). Objetivo: evaluar la duracion del efecto de la EFT
en la excitabilidad hipocampal en ratas. Material y métodos: en
ratas Wistar macho (300-350 g) previamente implantadas (n=5)
con un electrodo tripolar en el hipocampo ventral y un electrodo
tripolar concéntrico (diametro 5 mm) en el craneo, se determind
el umbral post descarga (UPD) (pulsos cuadrados monofasicos
de 1 ms, 60 Hz y 1 s) iniciando con 10 A y aumentando 20%
la intensidad de corriente cada 2 min, hasta evocar un cambio
conductual. Inmediatamente después, los animales recibieron
EFT (pulsos cuadrados bifasicos 200 ms, 300 Hz, a 100 A durante
2 min). Posteriormente, se aplic una estimulaciéon de acuerdo
con el UPD previamente determinado a los 30 min, 60 min, 6
h, 12 h, 24 h y se registraron los cambios conductuales con cada
estimulacion. Se verifico el sitio de implante de los electrodos
y su funcionalidad. Dos ratas control que no recibieron la EFT.
Resultados: la aplicacién de UPD en las ratas control indujo
fase 1 a lo largo del experimento. La aplicacion del UPD no
indujo cambios conductuales durante todo el experimento en 4
(80%) de los animales que recibieron la EFT, mientras que 1 rata
(20%) presentd fase | a partir de los 60 min después de la EFT.
Conclusiones: nuestros resultados indican que la EFT disminuye
la excitabilidad hipocampal. Sin embargo, se requieren estudios
adicionales.

Palabras clave: estimulacién eléctrica focal transcraneal, EFT,
neuromodulacién, electrodo tripolar de anillos concéntricos,
excitabilidad hipocampal.
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XLIV-23-20. ESTUDIO DEL VENENO DE

CENTRUROIDES EXILICAUDA EN UN MODELO

MURINO DE CRISIS TONICO-CLONICAS

Garcia Juérez Luis Orlando?, Rocha Luisa?, Caram Salas Nadia Lizeth
!Centro de Investigacion Cientifica y de Educacion Superior de
Ensenada. (CICESE) Ensenada Baja California México, ?Centro

de Investigacion y de Estudios Avanzados del Instituto Politécnico
Nacional. (CINVESTAV) Ciudad de México, México.

Introduccién: el veneno de Centruroides exilicauda induce
efectos analgésicos. Se sugiere que este efecto es mediado por
su accién en diferentes canales i6nicos. Objetivo: el propésito
del presente estudio fue evaluar el efecto de este veneno en un
modelo murino de crisis tonico-clénicas. Material y métodos:
se usaron ratones Swiss Webster macho habituados a la mani-
pulacién y divididos en tres grupos. El grupo VEN+PTZ (n=6) se
administr6 con veneno (0.03 mg/kg, i.v.). Posterior a una hora se
analiz6 la actividad motora con una prueba de campo abierto.
Dos horas después de la administracion del veneno, se admi-
nistré pentilenetetrazol (80 mg/kg, i.p.) y se evalud la latencia y
prevalencia de crisis convulsivas. El grupo VEH+PTZ (n=6) se
manipulé igual al VEN+PTZ, excepto que recibié vehiculo en
lugar del veneno. El grupo DFH+PTZ (n=6) fue tratado igual que
el grupo VEN+PTZ, excepto que recibi6 Fenitoina (DFH) (15 mg/
kg, i.v.) en lugar del veneno. Resultados: la actividad motora fue
similar entre los diferentes grupos. El 100% de los animales del
grupo VEH+PTZ presentaron crisis mioclonicas (42.5+3.81 s),
clénicas (50.33£1.94 s) y tonico-clénicas (368.33+29.38 s). El
grupo DFH+PTZ present6 crisis mioclénicas a los 65.50+7.46 s
(100%) y se protegieron de las cl6nicas y ténico-clénicas. El grupo
VEN+PTZ present6 crisis mioclénicas a los 47+1.50 s (100%,
p=0.7965, vs VEH+PTZ), crisis cl6nicas a los 449.50+25.64
s (100%, p<0.0001 vs VEH+PTZ) y no present6 crisis ténico-
clénicas. Conclusiones: el veneno de C. excilicauda inhibe las
crisis ténico-clénicas. Los venenos de escorpién representan una
fuente de moléculas con potencial terapéutico.

Palabras clave: convulsiones, terapéutica experimental, centru-
roides, veneno.

XLIV-23-21. CALIDAD DE VIDA EN PACIENTES CON
EPILEPSIA FARMACORRESISTENTE EN LA UNIDAD
MEDICA DE ALTA ESPECIALIDAD HOSPITAL DE PEDIATRIA
CENTRO MEDICO NACIONAL DE OCCIDENTE UMAE CMNO
Valle Suarez Sandra Valeria?, Rosas De Silva Maria Fernanda?,
Huerta Hurtado Alma Maritza? Colunga Rodriguez Cecilia?

WUMAE Centro Médico Nacional de Occidente, 2UMAE Hospital

de Pediatria Centro Médico Nacional de Occidente CMNO.

Introduccién: la politerapia incrementa la presencia de efectos
secundarios que afectan negativamente la calidad de vida, en
ocasiones incluso mas que las propias crisis. El pobre control
de las crisis epilépticas tiene efectos adversos tanto fisicos, psi-
colégicos y sociales. Objetivo: describir la calidad de vida de
los pacientes con diagnéstico de epilepsia farmacorresistente.
Material y métodos: estudio transversal descriptivo. Se aplicé
el cuestionario de Calidad de vida pediatrico PedsQL® a 62 pa-
cientes pedidtricos con epilepsia farmacorresistente en la UMAE
CMNO. Resultados: relacion mujeres-hombres 1:1.3. La mayoria
son escolares, sin formacién académica, estado socioeconémico
medio, sin retraso en el neurodesarrollo con escala motora I. Las

Neurol Neurocir Psiquiatr. 2023; 51 (3): 124-134

principales causas fueron genéticas y estructurales. Las comorbi-
lidades més frecuentes fueron trastornos del suefio y problemas
gastrointestinales. 45% de los pacientes usan 3 FAE, el 25% 2
antiepilépticos La calidad de vida se reporta como mala y regular
(27%), buena (23%), muy mala (18%), y excelente (5%). A pesar
de que gran cantidad de pacientes reportaron un funcionamiento
fisico excelente, el aspecto psicosocial (bienestar emocional,
social y escolar) afecta de manera importante el puntaje global.
Conclusiones: la calidad de vida en los pacientes con Epilepsia
Farmacorresistente de la UMAE CMNO, se encuentra compro-
metida, se reporta una mala calidad de vida. Los aspectos méas
afectados son el bienestar psicosocial, y dentro de este, el aspecto
emocional principalmente. Las variables en las que se muestra
incremento de la severidad de la epilepsia como la frecuencia de
las crisis epilépticas, el nGtmero de FAE y las alteraciones cognitivas
contribuyen a empeorar la calidad de vida.

Palabras clave: epilepsia, farmacorresistente, calidad, vida.

XLIV-23-22. TELEMEDICINA Y EPILEPSIA: EXPERIENCIA
DEL HOSPITAL CENTRAL “DR. IGNACIO MORONES
PRIETO” DURANTE Y POST-PANDEMIA POR COVID-19
Roméan Guzman Rodolfo Manuel*, Rodriguez Leyva Ildefonso?,
Martinez Mayorga Adriana, Gonzalez Lara Arturo?

2Hospital Central Dr. Ignacio Morones Prigto.

Introduccién: la telemedicina es un método eficaz y probado
para la atencion médica. En neurologfa, la telemedicina ha de-
mostrado el beneficio en el tratamiento de epilepsia. Durante
la emergencia sanitaria por COVID-19, debido a saturacién de
servicios en nuestro hospital, se decidi6 la apertura temprana
de esta alternativa para la atencién de pacientes neurolégicos
ubicados en comunidades remotas. Objetivo: el objetivo de
este trabajo es compartir la casuistica del uso de telemedicina
como alternativa en el manejo de pacientes con epilepsia.
Material y métodos: estudio retrospectivo, descriptivo, analitico.
Se incluyeron Ginicamente pacientes con una consulta inicial en el
periodo de confinamiento (2020-2021) y al menos una consulta
en periodo post- confinamiento (2022-2023). Se obtuvo nimero
de consultas recibidas, ciudad de origen, tratamiento, etiologia,
tipo de epilepsia, comorbilidades, resultado del tratamiento.
Resultados: se identificaron 98 pacientes con consulta inicial
de epilepsia entre 2020-2021, descartando 41 por pérdida de
seguimiento durante o post-confinamiento. De 57 pacientes:
54.4% hombres, 45.6% mujeres. Media de edad 33 anos (DE
13.7), representando la mitad de los pacientes aquellos entre 20 y
39 anos. Durante confinamiento, la media de consultas fue 1.81,
mientras que post- confinamiento aumenté a 2.96. 28.1% de los
pacientes mejoraron su control de crisis. 64.9% permanecieron
igual y s6lo 7% reportaron empeoramiento. El porcentaje de pa-
cientes con >10 crisis/mes paso de 8.8% a 3.5%. Conclusiones: la
telemedicina, en nuestro hospital, demostré ser una estrategia de
mucha utilidad en la monitorizacién de la evolucién en pacientes
epilépticos a corto y medio plazo. La reduccién de la frecuencia
de crisis pudo mantenerse a medio plazo.

Palabras clave: telemedicina, teleneurologfa, epilepsia.

XLIV-23-23. LA TESTOSTERONA MODULA LAS DESCARGAS
ESPIGA-ONDA EN LA RATA TAIEP: UN MODELO DE
TUBULINOPATIA SIMILAR A LA LEUCODISTROFIA H-ABC
Castillo Lazcano Rubén?, Eguibar Cuenca José Ramon?,
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Cortés Sanchez Ma. del Carmen?, Trujillo Hernandez Angélica®
Benemérita Universidad Auténoma de Puebla.

Introduccién: las crisis de ausencia son un tipo de epilepsia gene-
ralizada caracterizada por la presencia de descargas espiga-onda
(DEO) en registros electroencefalograficos. Se ha observado que
este tipo de descargas se encuentran presentes en la rata taiep, un
modelo animal de la leucodistroffa hipomielinizacién con atrofia
de los ganglios basales y cerebelo (H-ABC). En ratas taiep la or-
quiectomia neonatal disminuye significativamente la incidencia
de las DEO; y en la edad adulta las incrementa. Estos resultados
muestran que la testosterona juega un papel modulador de las DEO.
Objetivo: el objetivo es el de evaluar el efecto de la testosterona
sobre las DEO en ratas taiep de ambos sexos gonadectomiza-
das a los 6 meses de edad e implantadas para registro de EEC.
Material y métodos: se realizé un registro control con adminis-
tracién s.c. de aceite de oliva y un segundo con la administracién
de 2 mg/Kg de propionato de testosterona (PT). Se evaluaron la
frecuencia, la duracién y la latencia de las DEO, asf como el pe-
riodo intercrisis. Resultados: nuestros resultados muestran que la
administracion de PT en ratas macho aumenté la duracién de las
DEO a las 07:00 (P<0.001), y su duracién a las 11:00 (P<0.001)
en las hembras, pero sin efecto en las demés horas. Adicionalmente
la testosterona increment6 los periodos intercrisis en los machos y
los disminuy6 en las hembras. Conclusiones: la administracién de
PT modificé fundamentalmente la organizacién de las DEO a lo
largo del tiempo, pero no su frecuencia y tuvo un efecto marginal
sobre la duracion de las DEO.

Palabras clave: testosterona, hormonas, epilepsia.

XLIV-23-24. CARACTERISTICAS CLINICAS, RADIOLOGICAS,
NEUROFISIOLOGICAS Y RESULTADOS POSTQUIRURGICOS
EN UNA SERIE DE 7 PACIENTES DIAGNOSTICADOS CON
MALFORMACION LEVE DEL DESARROLLO CORTICAL CON
HIPERPLASIA OLIGODENDROGLIAL Y EPILEPSIA (MOGHE)
Tapia Del Rio Ivan?, Castillo Montoya Carlos-Raul®,

Cienfuegos Meza Jesus*, Alonso Vanegas Mario Arturo?,

Uranga Juan-Jesus?

2Advanced Neurological Center Department of Neurology

Sevilla Spain, *HMG Hospital Centro Internacional de

Cirugia de Epilepsia, *Instituto Nacional de Neurologia

y Neurocirugia Manuel Velazco Suérez.

Introduccién: la malformacién leve del desarrollo cortical con
hiperplasia oligodendroglial y epilepsia (MOGHE) es una entidad
patolégica emergente altamente epileptogénica en la epilepsia
farmacorresistente. Aunque existe escasez de casos reportados
en la literatura, el conocimiento sobre esta entidad continda
ampliandose. Objetivo: describir las caracteristicas clinicas,
radiolégicas, y neurofisiolégicas de los pacientes diagnosticados
con MOGHE. Material y métodos: mediante analisis descriptivo
de las caracteristicas clinicas, neurofisiologicas, semiologia de
crisis, hallazgos radioldgicos, resultados quirdrgicos y neuropato-
I6gicos en un grupo de 7 pacientes diagnosticados con MOGHE
mediante los resultados neuropatolégicos en tejido quirtrgico
de epilepsia, todos con seguimiento postoperatorio de minimo
1 ano. Resultados: la semiologfa de crisis se correlacioné con los
hallazgos del EEG en 6/7 pacientes, un paciente mostré semio-
logfa parietal-central-izquierda que no se correlacion6 con los
hallazgos de la resonancia magnética (frontal izquierdo). Todos los
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pacientes se sometieron a cirugfa con patrones de EEG interictal
e ictal de focalizacion relacionados con la actividad epiléptica en
la region de hipdtesis prequirtrgica. Todos los casos mostraron
aumento de la celularidad subcortical de oligodendrocitos (Olig2-
positivo) sin actividad proliferativa y neuronas heterotépicas en
la sustancia blanca. Por dltimo, el resultado quirdrgico revel6
Engel: 1A en todos menos uno de los pacientes que tenfan Engel
IB. Conclusiones: la dificultad de controlar las crisis en estos pa-
cientes alude a una patologfa y una red epiléptica compleja. Los
beneficios de una cirugfa con planeaciéon meticulosa se reflejan
en nuestros resultados. Definir caracteristicas respalda nuestra
comprensién de los pacientes con MOGHE y nos permite ofrecer
un mejor resultado quirdrgico.

Palabras clave: MOGHE, cirugia de epilepsia, caracteristicas
clinicas, resultados post-quirdrgicos, encefalograma.

XLIV-23-25. EPILEPSIA FARMACO-RESISTENTE DEL
LOBULO TEMPORAL: RESULTADOS QUIRURGICOS EN EL
HOSPITAL REGIONAL DE ALTA ESPECIALIDAD DEL BAJIO
Pérez Reyes Sara Patricia!

Introduccién: la epilepsia del I6bulo temporal (ELT) es la causa
mas frecuente de epilepsia farmaco-resistente (EFR) en adultos.
El manejo con farmacos anti-crisis (FAE) tienen poca utilidad y
existe un deterioro progresivo en calidad de vida. Objetivo:
evaluar resultados en control de crisis epilépticas (CE), calidad
de vida y complicaciones en pacientes operados de ELT en un
centro de referencia. Material y métodos: estudio retrospectivo,
descriptivo, longitudinal. Se incluyeron pacientes con diagnésticos
de EFR secundaria a ELT que fueron tratados quirtirgicamente
del 1 de enero de 2013 al 31 de junio 2022. Tiempo minimo de
seguimiento: 1 ano. Todos los pacientes tuvieron un protocolo
de estudio completo, las cirugias se realizaron con electrocortico-
graffa (EcoG). Resultados: se incluyeron 70 pacientes, femenino
52%, edad promedio 1a crisis: 12 afos, edad de envio centro de
referencia 29 anos, edad promedio cirugfa: 32 afios (DE+ 8.84).
Epilepsia Lébulo Temporal Derecho 55%; Etiologia: esclerosis
mesial 33/70 (47%), displasia cortical 20/70(28%), cavernomas
8/70 (11%), tumores gliales 9/70 (12.8%). Tiempo promedio de
seguimiento: 48 meses (DE+ 20). Engel: 1 afo: 1T A: 81.1%, al
tiempo de seguimiento: Engel 1: 80%. Todos los pacientes mejo-
raron en escala de calidad de vida. Complicaciones: 3/65 (4.6%),
2 hematomas de lecho que ameritaron reintervencién temprana,
1 paciente con recurrencia de crisis que requirié reintervencion
tardia. Conclusiones: la cirugfa de epilepsia es un tratamiento se-
guro, con buenos resultados y pocas complicaciones en pacientes
adecuadamente seleccionados. Debe insistirse en la identificacién
temprana de EFR y envio temprano a centros de referencia para
realizacion de protocolo prequirtrgico.

Palabras clave: epilepsia farmaco-resistente (EFR), epilepsia
[6bulo temporal (ELT), crisis epiléptica (CE).

XLIV-23-26. EFECTO DE LA PRIVACION DE SUENO

EN EL CICLO SUENO-VIGILIA EN LA RATA TAIEP:

UN MODELO DE CRISIS DE AUSENCIA

Espinoza Pérez Karely Guadalupe?,

Cortés Sanchez Ma. del Carmen?, Silva Gdmez Adriana Berenice?,
Eguibar Cuenca José Ramon?, Garcia Mérida Kelly Vanessa®
1Benemérita Universidad Auténoma de Puebla, ?Facultad de
Ciencias Biolégicas BUAP, ®Instituto de Fisiologia BUAP.

Neurol Neurocir Psiquiatr. 2023; 51 (3): 124-134

Contenido



Memorias del XLV Congreso de Capitulo Mexicano de la Liga Internacional Contra la Epilepsia

Introduccién: la rata taiep es un mutante del gen tubulin 4A que
presenta descargas corticales de tipo espiga- onda, similares a las
que se presentan en las crisis de ausencia, un tipo de epilepsia ge-
neralizada caracterizada por periodos de pérdida de la conciencia
y descargas espiga-onda. Presenta un ciclo suefo-vigilia fragmen-
tado y episodios de inmovilidad (Els) similares a los observados en
la narcolepsia-cataplejia. Objetivo: determinar si la regulacion del
ciclo suefio-vigilia difiere en la rata taiep, a través de métodos que
pueden alterar la predisposicion a las crisis de ausencia, como es la
privacion de sueio. Material y métodos: se emplearon ratas taiep
y Sprague-Dawley (SD) macho de 6 meses de edad a las cuales,
mediante cirugfa estereotaxica, se les implantaron electrodos de
acero inoxidable para el registro electroencefalogréfico. Se reali-
zaron registros control de 24 horas asociados a videograbacion,
seguidos de registros de 6 horas de privacion de suefio para ser
evaluados posteriormente. Resultados: después de 6 horas de
privacién de suefio total en la rata taiep se observé un rebote
significativo del sueno con movimientos oculares rapidos (MOR)
de un 5.7% en las primeras 3 horas de recuperacién (P<0.05), en
comparacion con las ratas SD. La frecuencia total de las crisis de
ausencia disminuye en el suefio de ondas lentas (SOL, P<0.05).
Conclusiones: el sistema homeostatico de la rata taiep regula de
manera diferente el rebote de suefo, por lo que son necesarios
estudios posteriores para determinar el sistema involucrado en
la regulacion del ciclo suefo-vigilia.

Palabras clave: privacién de suefo, crisis de ausencia.

XLIV-23-27. EPILEPSIA EXTRA-TEMPORAL:

RESULTADOS QUIRURGICOS EN EL HOSPITAL
REGIONAL DE ALTA ESPECIALIDAD DEL BAJIO

Ortiz Cuevas Miroslava?, Pérez Reyes Sara Patricia?,

Castro Macias Jaime Ivan®, Garcia Cazares Ricardo®,

Miranda Gonzalez Alejandro?, Garcia Diaz de Ledn Raul*
Departamento de medicina y nutricion Universidad de Guanajuato,
Neurocirugia Hospital Regional de Alta Especialidad del Bajio
(HRAEB), ®Neurofisiologia y Epileptologia Hospital Regional de Alta
Especialidad del Bajio (HRAEB), “Neuropsicologia Hospital Regional
de Alta Especialidad del Bajio (HRAEB), Terapia Endovascular
Neuroldgica Hospital Regional de Alta Especialidad del Bajio (HRAEB).

Introduccioén: la epilepsia extratemporal es una causa frecuente de
epilepsia farmaco-resistente (EFR) en personas jovenes. Objetivo:
evaluar patologia asociada a epilepsia extratemporal y resultados
en control de crisis en centro de referencia. Material y métodos:
estudio descriptivo, retrospectivo, observacional. Periodo 1 enero
2011 al 31 de junio de 2022. Se incluyeron todos los pacientes
sometidos a tratamiento quirdrgico por cirugia extratemporal,
con seguimiento minimo de 1 afo. Resultados: cuarenta y cinco
pacientes fueron incluidos. Edad promedio 1ra crisis 60 meses
(DEx 87), edad de referencia HRAEB 20afos (DE+ 6.8), edad
cirugfa: 27 anos (8-45). Mujeres 79%, monitoreo invasivo (2/14,
14%). Tiempo de seguimiento promedio: 36 meses. Localizacién:
frontal 54% (izquierdo 46%, derecho 8%), Sindrome Lennox-
Gastaut (SLG) asociado a epilepsia multifocal 22%, parietal 8%,
insula 8%, Encefalitis Rasmussen (ER) 8%. Etiologfa: tumoral (9/45,
21%) cavernoma (6/45, 14%), encefalitis autoinmune (2/45, 4%),
ER (1/14, 2%) malformacion arteriovenosa (4/45, 8%), Displasia
Cortical Focal (DCF) (14/45 (31%), asociado a SLG (9/45, 21%).
Tipo de cirugfa: reseccién guiada con electrocorticografia (EcoC)
36/45 (80%), con apoyo de NNV 8/11 (73%), callosotomia 2/3
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anteriores 9/45 (20%). Complicaciones: sindrome desconexion
transitorio: 1/13 (2.2%), déficit motor (no denso): 2/15 (4.4%),
fistula: 1/13 (2.2%), hidrocefalia: 1/45 (2.2%), neuroinfeccion:
1/45 (2.2%). Control de crisis, Engel al ano de seguimiento: 1A
(27/45, 60%), Engel al tiempo de seguimiento: TA (50%), 2A
(14%), 2B (14%), 3B (22%). Conclusiones: el sitio mas frecuente
de epilepsia extratemporal es frontal. Los resultados en control
de crisis son menores que en resecciones temporales, esto por
mayor extensién y asociacién con areas elocuentes.

Palabras clave: epilepsia extratemporal, crisis, cirugfa.

XLIV-23-28. ANALISIS DEL VIDEO-EEG EN CRISIS
PSICOGENAS NO EPILEPTICAS: UNA SERIE DE CASOS
Alvarado Garcia Marco Antonio?,

Plascencia Alvarez Noel Isaias, Ramirez Reyes Julio Cesar,

Morales Armenta Mayra Jazmin, Nufiez Orozco Lilia

Ynstituto de Seguridad y servicios sociales de los trabajadores del estado.

Introduccién: las crisis psicégenas no epilépticas (CPNE) se de-
finen como cambios paroxisticos conductuales, motores, senso-
riales, autonémicos, cognitivos y emocionales que se confunden
con las crisis epilépticas, siendo parte del espectro Trastorno
Neuroldgico Funcional. EI 10 al 40% remitidas a centros de tercer
nivel por epilepsia farmacorresistente, afectando algunas veces el
sistema de salud, sociedad y paciente. Objetivo: identificar los
hallazgos clinicos a detalle y registro de video-electroencefalo-
grama (videoEEQ) para llegar al diagnéstico definitivo de CPNE.
Material y métodos: se realiz6 un estudio de serie de casos de
cinco pacientes derivados de la consulta externa de tercer nivel
en el Centro Médico Nacional 20 de noviembre, en la Ciudad
de México, con el diagnéstico erréneo de epilepsia refractaria
a farmacos. Se revisaron de manera sistémica los expedientes
clinicos y se hizo nuevamente una anamnesis detallada. Por
Gltimo, se sometieron a un monitoreo continuo con VideoEEC.
Resultados: se sometieron a un monitoreo continuo con Video
EEG con un promedio de duracién de 24 horas, siendo el maximo
105 horas, el promedio de crisis fue entre 1 a 5. Se describieron
los signos clinicos ictales, motores, no motores y mixtos, asi como
los hallazgos en los registros electroencefalogréficos, revisando
la literatura para identificar caracteristicas clinicas indicativas de
CPNE. Conclusiones: los CPNE son un reto diagnéstico y es nece-
sario evidenciar hoy en dia con video EEG ya que sigue siendo el
método estandar de oro para clasificar y probar las caracteristicas
semiolégicas. Nuestra serie de casos refleja la importancia de
tener conocimiento de las caracteristicas descritas para tomar de
decisiones terapéuticas y pronosticas.

Palabras clave: crisis, ictal, psicogenas, videoelectroencefalograma.

XLIV-23-29. NEUROCIENCIA AMENA

Hernandez Vanegas Norma Patricia’,

Hernandez Vanegas Laura Elena®, Pérez Careta Mitzel del Carmen?,
Villamil Osorio Lyda Viviana*

LAsociacion Mexicana de Epilepsia en Nifios y Adultos

A.C., 2Instituto de Seguridad y Servicios Sociales de los
Trabajadores del Estado, ®Instituto Nacional de Neurologia

y Neurocirugia Manuel Velasco Suérez, “Mioneuro sas.

Introduccién: un programa de la Asociacion Mexicana de

Epilepsia en Nifios y Adultos A.C. (AMENA A.C.) creado para
divulgar de forma gratuita por medios electrénicos y redes so-
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ciales el conocimiento cientifico alrededor del Sistema Nervioso
Central y la Salud Mental. Objetivo: divulgar de forma gratuita
por medios electronicos y redes sociales el conocimiento cien-
tifico alrededor del Sistema Nervioso Central y la Salud Mental.
Material y métodos: grabacion de episodios en la plataforma
Zoom, con duracién aproximada de 30 minutos con especia-
listas en temas de Sistema Nervioso Central y Salud Mental.
El episodio se edita y se sube a YouTube, Ivoox y Spotify. Se
difunde en redes sociales: Facebook, Twitter e Instagram. El
programa cuenta con Instagram Neurociencia AMENA donde
los usuarios pueden revisar el curriculum académico y laboral
de los ponentes, asi como el medio de contacto. Resultados:
del 5 de diciembre de 2022 al 14 de mayo de 2023 se han
grabado 46 episodios con 33 especialistas. Temas abordados:
Epilepsia (30 episodios, 65%), Parkinson, Alzheimer, Trastorno
Bipolar, Tumores Cerebrales, Esclerosis Mltiple, Esquizofrenia,
Neurocirugia, Enfermedad Vascular Cerebral, Medicina Nuclear,
Fibromialgia, Sindrome de Burnout, Disautonomia, Terapia
cognitivo- conductual, Ansiedad y Depresion. Suscritos en las
plataformas al 31 de mayo de 2023 Youtube 959, Spotify 331
Ivoox 7 Instagram 633 Usuarios en las principales plataformas:
YouTube: mujeres 92% entre los 35 a 54 afos. Spotify: mujeres
65% entre los 35 y 44 aios. Conclusiones: los medios elec-
trénicos y las redes sociales son herramientas adecuadas para
la divulgacion cientifica de forma gratuita a la cual se puede
recurrir en cualquier momento.

Palabras clave: neurociencia, salud mental, sistema nervioso
central, epilepsia.

XLIV-23-30. EL CANNABIDIOL EN COMBINACION

CON DIAZEPAM DISMINUYE LA INDUCCION DE
FARMACORRESISTENCIA EN UN MODELO DE

CRISIS CONVULSIVAS SEVERAS DE RATA

Fuentes Mejia Monserrat?, Rocha Luisa’, Orozco Suéarez Sandra’
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Centro de Investigacion y de Estudios Avanzados del Instituto
Politécnico Nacional (CINVESTAV) Ciudad de México, México.

Introduccién: la farmacorresistencia afecta al 30% de pacientes
con epilepsia. El cannabidiol (CBD) disminuye la expresién de cri-
sis convulsivas severas farmacorresistentes. Objetivo: el presente
estudio evalu¢ el efecto de CBD, diazepam (DZP) y la combina-
cién de ambos en el desarrollo de crisis convulsivas farmacorre-
sistentes en un modelo murino. Material y métodos: se utilizaron
ratas Wistar macho (250-300 g). Se les administro 3-mercapto-
propiénico (MP) (30 mg/kg i.p.) cada 12h por 10 ensayos para
inducir crisis convulsivas severas y farmacorresistentes. El grupo
CBD+DZP+MP (n=10) se pretrat6 con CBD (200 mg/kg v.0.) y
DZP (0.7 mg/kgi.m.) previo a cada administracion de MP. El grupo
DZP+MP (n=10) se pretraté con DZP (0.7 mg/kgi.m.). El grupo
CBD+MP (n=10) fue pretratado con CBD. El grupo VHE+MP
(n=10) recibi6 vehiculo antes del MP. La severidad de las crisis
convulsivas durante el procedimiento experimental se evalué con
un fndice: nmero de crisis severas/cantidad total de MP recibido.
Finalmente se investigo el establecimiento de farmacorresistencia
a DZP, Resultados: los grupos VHE+MP y CBD+MP presentaron
crisis convulsivas severas (indices 0.019+0.0023 y 0.0207+0.0022,
p=0.9127). Los grupos DZP+MP y CBD+DZP+MP presen-
taron menor severidad (indices 0.0121+0.0022, p=0.0054 y
0.0098+0.0023, p=0.0004 respectivamente, vs VHE+MP). El
90% de los animales del grupo VHE+MP fueron resistentes a DZP.
Los grupos CBD+MP y DZP+MP no presentaron diferencias en
la resistencia a DZP (50%, p=0.1409 vs VHE+MP en ambos). El
grupo CBD+DZP+MP presenté menor resistencia a DZP (33%,
p=0.0198 vs VHE+MP). Conclusiones: el CBD+DZP adminis-
trado durante la induccién repetida de crisis convulsivas reduce
la severidad de las mismas y resistencia a DZP.

Palabras clave: farmacorresistencia, crisis convulsivas generali-
zadas, severidad, cannabidiol, diazepa.
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RESUMEN

Introduccion: la limitacién del esfuerzo terapéutico (LET) son un conjunto
de intervenciones poco difundida que suelen generar controversias entre
los profesionales de la salud en México. Objetivo: describir los resultados
de una encuesta a personal de salud en diversas instituciones publicas y
privadas, en la que se indagaron: conocimientos, actitudes y percepcion
sobre la LET, eutanasia y bases legales. Material y métodos: estudio
transversal descriptivo, mediante encuesta en la plataforma Google Forms
Online. Participaron 230 profesionales de la salud que se clasificaron en
cinco categorias. Se realizé un analisis descriptivo de las variables de
interés y comparaciones para conocer diferencias entre los encuestados.
Resultados: con predominio de mujeres (58.7%), con un promedio de
edad de 36 afios. En su mayoria participaron médicos especialistas,
44.8% report haber tenido familiares en cuidados intensivos; 75% tomo
decisiones LET por un familiar. Médicos especialistas y enfermeras tienen
mas conocimiento. 32.2% de la muestra confunde la LET con eutanasia.

ABSTRACT

Introduction: the limitation of therapeutic effort (LTE) are maneuvers
of infrequent use that usually generate controversy among health
professionals in Mexico. Objective: to describe the results of a survey of
health personnel in various public and private institutions, inquiring about:
knowledge, attitudes and perception about LTE, euthanasia and legal
bases. Material and methods: descriptive cross-sectional study, through
a survey on the Google Forms Online platform. 230 health professionals
participated and were classified into five categories. A descriptive analysis
of the variables of interest and comparisons was carried out to find out
differences between the respondents. Results: the majority were women
(58.7%) with an average age of 36 years. Specialist physicians mainly
participated, of these 44.8% reported having relatives in intensive care,
75% made LTE decisions for a relative. Specialist doctors and nurses
are the most knowledgeable. 32.2% of the sample confuses LTE with
euthanasia. Conclusion: the study shows the lack of knowledge of final
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Conclusion: el estudio muestra la falta de conocimiento de decisiones
finales como la LET y su diferencia con otros términos y deficiencia de
una préctica formal intrahospitalaria y formativa de la LET.

Palabras clave: limitacién de esfuerzo terapéutico, adecuacion del es-
fuerzo terapéutico, decisiones al final de la vida, conocimientos, actitudes.

INTRODUCCION

Dentro de la atencion clinica, los cuidados paliativos (CP)
se enfocan en garantizar que los pacientes conserven la
dignidad en las etapas terminales; para tal efecto se han
desarrollado una serie de estrategias asistenciales que
tienen como meta evitar la utilizacion futil de recursos
extraordinarios, proporcionar los cuidados y el confort
necesarios.'

En general, los procesos formativos de los médicos
apuntan a un “hacer” centrandose en la atencion preven-
tiva, curativa y de rehabilitacién.? Pero el manejo de los
pacientes terminales necesita una orientacion que equilibre
el “hacer” con el “dejar de hacer.”

La limitacion de esfuerzo terapéutico (LET) es una de
las medidas que proponen los CP en su quehacer. Algunos
autores refieren que existen varias formas en que se realiza
la LET, las més utilizadas son: 1) limitacion de instauracion
de ciertos recursos terapéuticos (en inglés, withhold); 2)
suspender tratamientos que ya estan instaurados [en inglés,
withdraw].'?

Es importante mencionar que la LET es un consen-
so médico, con informacién suficiente a la familia. Es
un proceso proactivo, en el cual debe tomar parte el
paciente (si es consciente y capaz) o sus familiares y
representantes legales. Debido a que la LET plantea el
retiro o no inicio de ciertos tratamientos, puede gene-
rar practicas poco éticas del personal médico que ha
sido formado sélo en tradiciones curativas y paterna-
listas. Diversas investigaciones han referido los dilemas
ético-legales que generan las practicas de obstinacion
terapéutica (aplicacién de medidas no indicadas o des-
proporcionadas) o futiles (cualquier esfuerzo terapéutico
que no ha dado ningln resultado) y sélo prolongan la
vida, sin calidad y sin la posibilidad de evitar la muerte
del paciente.* Situaciones que se suman a la negativa en
aplicar practicas al final de la vida, esto a pesar de que en
la actualidad se consideran convenientes para disminuir
el sufrimiento fisico, mental y social, en especial desde
el ambito de la medicina paliativa.

En este contexto, algunos investigadores han ex-
plorado las actitudes del personal de salud ante la LET,
en particular, en un estudio realizado en siete paises
europeos donde se investig6 cuales eran las actitudes de
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decisions such as LTE and its difference with other terms and deficiency
of a formally and formative practice hospitalary of LTE.

Keywords: limitation of therapeutic effort, adequacy of therapeutic effort,
decisions at the end of life, knowledge, attitudes.

médicos neurélogos que atienden pacientes con escle-
rosis lateral amiotréfica (ELA), enfermedad progresiva e
incurable, con mal pronéstico en un corto periodo de
tiempo (4-5 afos). La investigacion reporté que los mé-
dicos fueron mds propensos a tomar decisiones al final
de la vida si el paciente lo solicitaba, mas que actuar de
manera proactiva. En el momento que se identificé que el
paciente tenfa sufrimiento fisico y mal prondstico a corto
tiempo, la actitud a proporcionar sedacion final era mas
favorecida. De igual manera muestran menor propensién
hacia la sedacién final en pacientes que expresan sufri-
miento psico-existencial.® La religiosidad asumida es otra
situacioén que los hacia menos propensos para decidir la
sedacion final, aunque los que tenfan un entrenamiento
formal en cuidados paliativos fueron mas sensibles a la
toma de decisiones finales.””

De la misma forma un estudio en Australia, con
médicos de siete especialidades, indagé sobre los conoci-
mientos y seguimiento de la ley para adultos que carecian
de competencia para la toma de decisiones finales legales.
Los resultados indicaron que los médicos paliativitas y
geriatras tuvieron mayores conocimientos y mejor actitud
ante la ley en 52y 43%, respectivamente.'’ Otra vision es
la incomprensién de la futilidad de tratamientos por parte
de los familiares y que los médicos tienen el deber de
explicar con claridad en caso de que los tratamientos no
sean apropiados o solicitar la competencia de un comité
de ética."" Ademads, es comdn la confusion entre LET, eu-
tanasia, suicidio asistido, etcétera.'>'?

En México se ha hecho un trabajo legislativo para
evitar la obstinacién terapéutica con los cambios en Ley
General de Salud,™ el Reglamento y la Norma (NOM-011-
SSA-2014). En los articulos 166 Bis 6 y Bis 4, se establecen
los aspectos generales de la LET y voluntades anticipadas
respectivamente. '

A este panorama se agrega que la practica médica
en México se caracteriza por una relacién paternalista en
la que predomina la idea de la curacién sobre la calidad
de vida.'® Situacién que se conjuga con el rezago en la
ensefianza de CP, brevedad de cursos de bioética y poca
comunicacién con familiares de los pacientes; lo que quiza
guarde relacién con las actitudes respecto a la LET."”"®

No sabemos con exactitud si el personal de salud (PS)
de nuestro pais conoce y aplica la LET.
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Por ello, el objetivo de este articulo es describir los
resultados de una encuesta en linea (Online) que se aplicé
a personal de salud adscrito a diversas instituciones pabli-
cas y privadas en nuestro pafs, en la que se indagaron sus
conocimientos, actitudes y practicas sobre la LET, asi como
eutanasia y conocimiento de las bases legales.

Nuestra propuesta de investigacién busca compren-
der el comportamiento en la bisqueda de salud, una de
las herramientas mas utilizadas en este tema justo son las
encuestas sobre conocimientos actitudes y percepciones
o préctica. De acuerdo con Hassali, Shafie, Saleem, Fa-
rooqui y Aljadhey,’ una vez que nos referimos a conoci-
miento aludimos a la relacién entre el conocimiento de la
comunidad y lo que corresponde al dmbito biomédico; a
los conocimientos que se desvian del ambito biomédico
se les denominan creencias. Las actitudes son resultado
de la interaccién de sentimientos, creencias y valores;
se expresan a través de una serie de predisposiciones
que determinan nuestra forma de actuar, pensar y sentir
hacia un objeto o situacion determinada. A través de las
actitudes se busca indagar el uso de los distintos servicios
de salud. Por dltimo, respecto a las précticas o percepcion
se pretende conocer los comportamientos de las personas
o lo que saben respecto a un aspecto médico (atencién,
definicién, etcétera). Esto incluye conocer y analizar su
comprension.

MATERIAL Y METODOS

Estudio transversal, descriptivo, mediante una encuesta
realizada a través de la plataforma Google Forms Online,
el instrumento elaborado mostr6é buena confiabilidad (@
= 0.719). El levantamiento de la encuesta se llev6 a cabo
del 27 de agosto al 16 de diciembre de 2019. Se invit6 a
personal de salud (PS) de diversas instituciones publicas y
privadas, mediante la técnica de “bola de nieve” en una
muestra por conveniencia. Para construir el instrumento,
se realiz6 una revision sobre LET en la literatura’'0'%20-22

y se elabord un banco de reactivos al respecto (30 items),
repartidos en tres secciones para evaluar lo siguiente:
a) caracteristicas sociodemogréficas; b) conocimientos y
actitudes de los encuestados frente a decisiones de LET,
conocimiento de principios bioéticos y bases legales; c)
préctica relacionada [llevar un registro de casos, tener un
protocolo LET, diferenciar eutanasia, dar capacitacion al
personal de salud, discutir los casos en equipo y decidir en
conjunto]. Participaron 230 profesionales de la salud que se
clasificaron en cinco grupos: [46 enfermeras; 73 médicos
especialistas; 46 residentes; 39 pasantes de servicio social
y 26 con otra profesion de salud (trabajo social, psicologia,
nutricion)] de distintos centros hospitalarios. Los datos
proporcionados fueron protegidos conforme a lo dispuesto
por la Ley General de Proteccién de Datos Personales en
Posesion de Sujetos Obligados y se utilizaron sélo para
las finalidades expuestas. Todos dieron su consentimiento
informado, de acuerdo con los lineamientos del protocolo
de estudios en humanos de Helsinki.

Analisis estadistico. Los datos se analizaron con el
programa SPSS 21. Se realiz6 un andlisis descriptivo de
las variables de interés y se calcul6 el alfa omega del cues-
tionario para saber su confiabilidad. Ademads, se hicieron
comparaciones mediante y? para conocer diferencias entre
los participantes, suponiendo una significancia (dos colas)
de <0.05.

RESULTADOS

Los profesionales de la salud tuvieron caracteristicas demo-
graficas distintas (p < 0.05), con predominio de mujeres
(58.7%), edad promedio de 36.0 £ 12.2 anos, solteras
(58.7%), y 65.2% catdlicas. 86.5% labora en instituciones
publicas, los médicos especialistas (13.3%) tenian una
edad promedio de 44.2 afos. Predominaron los solteros
entre los médicos residentes y pasantes. En cuanto a la
religion, 60% declaré ser catélico y 87% desarrollarse en
enfermeria (Tabla 1).

Tabla 1: Distribucién comparativa por personal de salud y caracteristicas sociodemograficas de la muestra encuestada. N = 460.

Pasante Otro/
Médico Médico de servicio profesional Muestra
Enfermeria especialista residente social de salud total
N =46 N=73 N =46 N =39 N =26 N =230
% % % % % % p

Femenino 78.3 46.6 54.3 56.4 69.2 58.7 0.010
Edad, afios* 39.9+10.3 442+133 30.0£29 248+29 34.0+12.6 36.0+12.2 0.001
Soltera 39.1 34.2 82.5 94.9 65.4 58.7 0.001
Religion catolica 87.0 61.6 63.0 64.1 423 65.2 0.003
Institucion pablica 22.6 241 21.6 19.6 12.1 86.5 0.001

* Datos expresados en media + desviacion estandar.
Fuente: Elaboracion propia.
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Tabla 2: Distribucion comparativa por personal de salud y conocimientos en limitacion del esfuerzo terapéutico (LET).

Pasante Otro/profe-
Médico Médico de servicio sional de Muestra
Enfermeria especialista residente social salud total
N =46 N=73 N =46 N =39 N =26 N =230
Conocimientos % % % % % % P
¢ En su formacion le 52.2 42.5 45.7 25.6 0.0 37.4 0.001
ensefaron LET?
¢ Conoce los principios 91.3 100.0 87.0 100.0 731 92.6 0.001
de la bioética?
¢Ha oido hablar de 89.1 89.0 60.9 76.9 65.4 78.7 0.001
la ley de voluntad
anticipada?
¢ Conoce el concepto 95.7 94.5 84.8 92.3 80.8 90.9 0.100
de voluntad
anticipada?
¢ Sabe sila LET esta 34.8 452 28.3 35.9 19.2 35.2 0.063
legislada en nuestro
pais?
¢Ha tenido 56.5 67.1 52.2 56.4 34.6 56.5 0.067
informacion sobre LET
en los Ultimos 5 afios?
¢Ha tenido un 45.7 61.6 39.1 23.1 38.5 44.8 0.002
familiar en cuidados
intensivos?
¢ Ha tomado 32.6 43.8 17.4 7.7 11.5 26.6 0.001

decisiones LET por un
familiar?

Nota. Los porcentajes representan las respuestas afirmativas.
Fuente: elaboracion propia.

En la Tabla 2, se reporté el conocimiento sobre LET,
Bioética y ley de voluntades anticipadas. Se encontraron
diferencias en las respuestas del PS ante el conocimiento
sobre experiencias previas o antecedentes de haber tenido
un familiar en cuidados intensivos (p = 0.002) y/o haber
tomado la decision de LET por él (p = 0.001). Resalta que
pocos de los encuestados tuvieron formacién en LET (p =
0.001) y escaso conocimiento sobre la existencia de que
hay una legislacion en México al respecto (p = 0.001).

En cuanto a las opiniones, se observaron diferencias
significativas entre el grupo que tiene mayor practica y
experiencia (enfermeras y médicos [EM]) y los que no
realizan con frecuencia estos procedimientos (pasantes
y otros profesionales de la salud [POPS]). El grupo de los
EM opinan que la toma de decisiones debe ser conjunta
(p = 0.002). En el grupo POPS predominan las siguientes
creencias: a) la LET es una practica comin en unidad de
cuidados intensivos (UCI)/urgencias (p = 0.010), b) la LET
es sinbnimo de eutanasia (p = 0.027) y c) aprueban la
practica de eutanasia (p = 0.001) (Tabla 3).

Por dltimo, en la practica de la LET, existen diferen-
cias en llevar o no un registro de casos (p = 0.005), las
enfermeras son quienes estan mas interesadas en hacerlo
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(32.6%). Son los médicos (90.4%) quienes mas refieren la
necesidad de tener un protocolo de atencién al final de la
vida-LET en el servicio (p = 0.002). Las enfermeras (56.5%)
y los otros profesionales de la salud (53.8%) consideran que
su institucion ofrece capacitacion al PS para la atencién al
final de la vida (p = 0.001). La mayoria de los participantes
estan a favor de la sedacion paliativa; en este tema, quienes
expresan menor aprobacién son los otros PS (88.5%; p =
0.029). Por Gltimo, quienes menos exploran las expectativas
de los pacientes una vez que enfrentan el final de su vida
son otros PS (61.5%; p = 0.006) (Tabla 4).

DISCUSION

Son pocas las investigaciones que se han realizado en
la identificacion de conocimientos, opiniones y practica
sobre la toma de decisiones al final de la vida en PS, en
especial en la LET. En el estudio realizado por Restrepo y
colaboradores?” en un pafs con muchas similitudes con
el nuestro, donde predomina la religiosidad, también se
reporté que hay poco conocimiento sobre las preferencias
de los pacientes y pocas posibilidades de discutirlas con
el médico; en especial ante la voluntad no expresada
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en donde la decisiéon de LET es tomada por otros que
es probable estén mejor informados. El presente trabajo
muestra las discrepancias que existen en lo referente a los
conocimientos, opiniones y practica de la LET; suponemos
que pueden ser resultado de problemas en la compren-

si6n de la terminologia, es decir, confunden la LET con
algunos conceptos como la eutanasia, a pesar de que esta
prohibida en nuestro pafs. Esta confusion es consistente
en otros estudios?*** donde se encontré que de 8 a 28%
de los encuestados consideran que la LET es una forma de

Tabla 3: Distribucion comparativa por personal de salud y opinion de los encuestados

frente a decisiones limitacién del esfuerzo terapéutico (LET).

Enfermeria
N = 46

%

Médico
especialista
N=73

%

Médico
residente
N =46

%

Pasante
de servicio
social
N =39

%

Otro/
profesional
de salud
N =26

%

Muestra

total

N =230

%

Si es competente.

¢ El paciente debe
tomar las decisiones
médicas que lo
afectan?

Si no es competente el
paciente. ¢ Quién debe
tomar las decisiones
medicas?

(Familiar)

En su experiencia,

¢ Quién decidié no
reanimarlo en un
evento final?
(Familiar)

¢ Cree que los
familiares deberian
participar en el
proceso de toma de
decisiones al final de
la vida?

¢ Cree que tales
decisiones deben ser
tomadas en conjunto
por los médicos y
enfermeras a cargo
del paciente?

¢Cree que la LET es
una practica comdn en
la unidad de cuidados
intensivos/urgencias?
;Cree que laLET en
un paciente con un
mal pronéstico de
supervivencia y para
quien el tratamiento
ha resultado indtil, es
eutanasia?

¢ Aprueba la
eutanasia?

913

87.0

73.9

95.7

87.0

47.8

23.9

63.0

95.9

90.4

57.5

97.3

84.9

32.9

26.0

61.6

89.1

91.3

7.7

95.7

87.0

413

39.1

78.3

97.4

89.7

66.7

100.0

79.5

59.0

46.2

97.4

92.3

76.9

61.5

92.3

69.2

42.3

30.8

96.2

93.5

88.3

65.7

96.5

83.0

43.0

32.2

75.2

0.363

0.390

0.343

0.540

0.002

0.010

0.027

0.001

Nota. Los porcentajes representan las respuestas afirmativas.

Fuente: elaboracion propia.
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Tabla 4: Distribucion comparativa por personal de salud en préctica relacionada a limitacion del esfuerzo terapéutico (LET).

Médico Médico
Enfermeria especialista residente
N =46 N =73 N =46
% % %

Pasante Otro/
de servicio profesional Muestra
social de salud total
N =239 N =26 N =230
% % % p

¢ Su hospital tiene un 32.6 17.8 10.9
registro de casos cuan-

do se aplica LET?

¢ Alguna vez ha con- 73.9 90.4 76.1
siderado la necesidad

de un protocolo de

atencion al final de la

vida/LET?

¢ Su servicio tiene un 34.8 20.5 15.2
protocolo de LET/final

de vida?

¢ Su institucion ofrece 56.5 35.6 21.7
capacitacion al personal

de salud para la aten-

cion al final de la vida?

¢ Las decisiones para 47.8 67.1 63.0
implementar LET se

toman en conjunto en

su servicio?

¢ Cuando se realiza 413 71.2 58.7
una discusion para

aplicar medidas LET

a un paciente en su

servicio, lo considera

adecuado?

¢ Esta a favor de la se- 93.5 98.6 97.8
dacion paliativa o final

en el paciente medica-

mente irrecuperable?

¢ Respeta la orden 100.0 95.9 100.0
de no reanimar de un

paciente?

¢ Explora en los pa- 78.3 90.4 87.0
cientes sus expecta-

tivas respecto a su

tratamiento cuando

enfrentan el final de su

vida?

¢ Estaria dispuesto a 87.0 93.2 89.1
retirar tratamientos en

paciente con condicion

clinica irreversible?

17.9 7.7 18.3 0.005

64.1 57.7 76.1 0.002

333 7.7 23.0 0.004

23.1 53.8 37.0 0.001

64.1 53.8 60.4 0.283

513 50.0 57.0 0.104

100.0 88.5 96.5 0.029

97.4 96.2 97.8 0.448

89.7 61.5 83.9 0.006

82.1 69.2 86.5 0.053

Nota. Los porcentajes representan las respuestas afirmativas.
Fuente: elaboracion propia.

eutanasia; en nuestros resultados 32.2% comparten esta
percepcion. Aunado a esto, la baja formacion en LET del PS
reportada fue de 25 al 43%;" en nuestro trabajo observa-
mos que s6lo 34.7% tenia formacion en CPy quizd en LET.
En cuanto a capacitacién al PS, resalta que las enfermeras
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obtienen los porcentajes mas altos; sin embargo, a pesar de
tener conocimiento de la LET y mostrar actitudes positivas
hacia la retencion o retiro de tratamientos de soporte vital,
no son vistas por el resto del PS como actores clave en la
toma de decisiones, aun cuando son las encargadas de
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poner en practica las decisiones de la LET.?' Esta falta de
reconocimiento contrasta con la afirmacion de especialistas
y residentes, quienes consideran la toma de decisiones
como un proceso conjunto.”*

Una forma de sensibilizacién del PS sobre el tema fue
haber tenido familiares en cuidados paliativos que, ante
la evidencia de irreversibilidad o futilidad de las interven-
ciones, y de acuerdo con el consenso del equipo médico
tratante optaron por la LET. En nuestro estudio, encontra-
mos que 44.8% de los participantes tuvieron familiares en
cuidados intensivos, 75% refirié estar de acuerdo en que
se realizara la LET. Respecto a los conceptos de eutanasia
y suicidio asistido, en estudios como el de Morales y co-
laboradores,? reportaron que 47% de los encuestados la
considera aceptable, Restrepo y asociados** mencionan
que 71.6% la aprueba. Por nuestra parte y ante esta mis-
ma pregunta encontramos que 75.2% de los participantes
aprueba la eutanasia.

Aln existe poco conocimiento sobre la legislacion de la
LET vigente en nuestro pais, s6lo 35.2% de los encuestados
sabian de su existencia; en contraste con el conocimiento
de la ley de voluntades anticipadas, que 78.7%. si la cono-
cfan. En referencia a la practica clinica de LET observamos
poco registro de casos en los hospitales (18.3%) y 23% de
los participantes mencionan que no hay protocolos en su
servicio, s6lo 37% sefnalaron que brindan capacitacién
en su institucion y 76.1% consideran la necesidad de la
implementacion de un protocolo de atencién al final de
la vida. El desconocimiento, la falta de comunicacion,
ademas del componente emocional de la toma de este
tipo de decisiones, hace que la practica clinica sea mas
compleja, aunque existan posturas favorables hacia una
muerte digna.?***

CONCLUSION

La toma de decisiones al final de la vida es una practica
poco comprendida en nuestro pais, salvo por la mayoria de
los profesionales que se encuentran laborando en unidades
de cuidados paliativos o que han recibido capacitacion
en esta disciplina. Esta situacién coincide con recientes
informes como el Reporte de la Comisiéon Lancet* sobre
la aplicacién de los cuidados paliativos a nivel mundial, en
donde se enfatiza que este tipo de intervenciones se han
globalizado de manera muy desigual, en especial entre
paises con ingresos bajos.

Los datos que presentamos forman parte de los prime-
ros reportes de los que se tenga conocimiento sobre LET
en una muestra de PS en el contexto de México, lo que
podria conformar una fuente de conocimiento y generar
politicas que eviten practicas clinicas como la obstinacion
terapéutica y futilidad de tratamientos o intervenciones que
todavia son muy frecuentes en nuestro pars.

Neurol Neurocir Psiquiatr. 2023; 51 (3): 135-143

En concreto, nuestro estudio da cuenta de: A) im-
portancia de la experiencia en la sensibilizacién, B) el
problema del conocimiento y diferenciacién de la LET
con otros términos y C) la falta de una practica formal
intrahospitalaria de la LET.

Respecto al inciso A, en nuestros resultados se destaca
que los PS que han tenido familiares en cuidados intensivos
son mds propensos a tomar decisiones de LET; esto sugiere
que las experiencias toman un primer plano en este tipo de
intervenciones. Por lo tanto, la sensibilizaciéon debe com-
prenderse como un proceso continuo donde se triangula el
conocimiento médico, la experienciay los principios éticos
del PS. Debe incidir en el plano formativo y practico: por
un lado, exigiendo una reflexiéon continua en la ocupa-
cién clinica de “hacer” y “no hacer”, y por el otro, en la
relacién médico-paciente a través de la profundizacién de
las circunstancias de vida de los pacientes y sus familiares.

Con relacion al inciso B, la confusién de términos,
responde en parte al desconocimiento ético legal que
respalda el derecho a una muerte digna y puede ser tam-
bién una expresion de la reticencia del personal médico a
incorporar las distintas maniobras de los CP en la practica
cotidiana. Asi, estamos frente a un problema de actitud y de
formacion de la practica médica de nuestro pais en donde
prevalece el paradigma curativo. Esto, ademas, se encuen-
tra con una serie de omisiones legales e institucionales que
reflejan una conformacién formal, pero no factica de la
ley. Por ejemplo, se ha incluido el concepto de LET en la
normativa nacional, pero ain falta que la reglamentacion
se articule con los procesos institucionales para lograr una
implementacion obligatoria de los CP en todos los niveles
de atencién. Ademds, no hay una partida presupuestal que
otorgue los recursos humanos y econémicos para hacer
realidad los cambios incorporados en la Ley General de
Salud. Ante estas omisiones, las instituciones tampoco han
realizado adecuaciones organizacionales para incluir los
CP en particular, la LET.

Finalmente, la falta de una practica formal intrahos-
pitalaria de la LET se observa por una serie de situaciones
que estdn concatenadas: omisién de registro de casos,
inexistencia de protocolos y poca capacitacién. Aunado al
orden organizacional e institucional estan las deficiencias
en lo formativo; los resultados aqui obtenidos reflejan una
realidad comdin de Latinoamérica, por ejemplo, respecto a
los médicos: sélo siete paises cuentan con reconocimiento
de medicina paliativa como especialidad y/o subespecia-
lidad. La temética se aborda en principio en diplomados
y s6lo 15% de las facultades de medicina en la region
tienen una asignatura independiente de CP. En relacién a
la profesionalizacion de otro PS, en el drea de enfermeria
representa 0.9% y un porcentaje similar en trabajo social.
Sélo Colombia reporté asignatura independiente en CP
para los psicélogos.?”
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Si bien se han hecho esfuerzos por parte de los pro-
fesionales especializados en CP para difundir, capacitar
y entrenar a otros profesionales, es notorio que la ense-
fanza de cuidados paliativos no forma parte todavia en la
licenciatura de medicina; debe ser prioritario que desde
esta primera etapa de la formacién médica se incorporen
contenidos sobre CP, muerte digna, bioética, y no dejar-
los al final de la carrera donde el futuro profesional tiene
introyectado “salvar vidas”.

Por todo lo anterior, las perspectivas futuras de la
LET en México requieren capacitacion en los centros
de atencién para reducir las brechas de falta de conoci-
miento y una adecuada aplicacién de LET en los centros
de atencién hospitalaria basadas en decisiones bioéticas
acompanadas de un marco regulatorio y presupuestal
en consonancia.'** Lomero y colaboradores*’ muestran
que, mediante la capacitacion interdisciplinaria disefada
de modo adecuado, se puede promover la colaboracién
y armonia en el personal de salud y la posibilidad de
mejorar la toma de decisiones conjuntas en la atencién
al final de la vida.

Dentro de las limitaciones del estudio estan el tipo
de poblacién encuestada, en el sentido de que no hubo
una selecciéon dirigida y aunque es un buen tamano de
muestra, no es representativa de todo el personal de salud
en México. Por otra parte, al utilizar una encuesta en linea
autoaplicada puede carecer de retroalimentacién por parte
de los entrevistados. Investigaciones futuras deberan inten-
tar conocer la opinién de pacientes, familiares y poblacion
general. Ademés de ampliar datos sobre padecimientos
crénicos, neurolégicos y oncolégicos.
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RESUMEN

El deterioro cognitivo leve (DCL) es una etapa temprana de la pérdida de la
capacidad cognitiva que puede preceder a la demencia y a la enfermedad
de Alzheimer (EA). La neuroinflamacion juega un papel preponderante en
la patogenia de DCL. Uno de los tratamientos aprobados por la Adminis-
tracion de Alimentos y Medicamentos de los Estados Unidos (FDA, por sus
siglas en inglés) para las recaidas-remisiones de esclerosis mdltiple es el
copolimero-1 (Cop-1), también conocido como acetato de glatiramer, un
polipéptido sintético de cuatro aminoacidos. El efecto terapéutico de Cop-1
se debe a que promueve la inmunomodulacion a través de un cambio de
fenotipo de los linfocitos T de proinflamatorio a antiinflamatorio y estimula
la produccién del factor neurotréfico derivado del cerebro (BDNF, del
inglés Brain-Derived-Neurotrophic Factor), una neurotrofina involucrada
en la neurogénesis y la generacion de la potenciacion hipocampal a largo
plazo. Los niveles de BDNF se encuentran significativamente disminuidos
en pacientes en proceso de envejecimiento y con DCL, de manera que
la inmunizacion con Cop-1 podria promover la plasticidad sinéptica y la
memoria al aumentar la produccion de BDNF en estos pacientes.

Palabras clave: acetato de glatiramer, deterioro cognitivo leve, neuroin-
flamacion, neurogénesis, copolimero-1.

ABSTRACT

Mild Cognitive Impairment (MCI) is an early stage of loss of cognitive
ability that can precede dementia and Alzheimer’'s disease (AD).
Neuroinflammation plays a major role in the pathogenesis of MCI.
One of the treatments approved by the United States’ Food and
Drug Administration (FDA) for relapsing-remitting multiple sclerosis is
Copolymer-1 (Cop-1), also known as glatiramer acetate, a synthetic
polypeptide of four amino acids. The therapeutic effect of Cop-1 is due
to the fact that it promotes immunomodulation through a change in the
phenotype of T lymphocytes from proinflammatory to anti-inflammatory
and stimulates the production of brain-derived neurotrophic factor (BDNF),
a neurotrophin involved in neurogenesis and generation of hippocampal
long-term potentiation. BDNF levels are significantly decreased in aging
patients with MCI, so Cop-1 immunization could promote synaptic plasticity
and memory by increasing BDNF production in these patients.

Keywords: glatiramer acetate, mild cognitive impairment,
neuroinflammation, neurogenesis, copolymer-1.

Abreviaturas:

DCL = deterioro cognitivo leve.

EA = enfermedad de Alzheimer.

SNC = sistema nervioso central.

EM = esclerosis mdiltiple.

Cop-1 = copolimero-1.

BDNF = factor neurotréfico derivado del cerebro.
ROS = especies reactivas de oxigeno.

VCI = deterioro cognitivo vascular.

PET = tomografia por emisién de positrones.
TNF-o = factor de necrosis tumoral alfa.

IL = interleucina.

NMDAR = receptor de N-metil-D-aspartato.

LTP = potenciacién a largo plazo.

EAE = encefalomielitis autoinmune experimental.
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INTRODUCCION

El deterioro cognitivo leve (DCL) es mejor entendido como
una etapa que precede al menoscabo de la memoria que
puede dirigir a la demencia. La definicion actual de DCL
incluye ausencia de demencia, ausencia o deterioro fun-
cional minimo, y datos objetivos de pruebas cognitivas. El
DCL puede clasificarse en dos subtipos que dependen de
la presencia o ausencia del deterioro de la memoria del
paciente (DCL amnésico o no amnésico) y del nimero de
dominios afectados por problemas cognitivos (atencion,
funcién ejecutiva, lenguaje, habilidades visoespaciales,
etcétera).’

Més de 90% de los pacientes con DCL amnésico que
progresan hacia demencia cumplen los criterios para la
enfermedad de Alzheimer (EA). El subtipo no amnésico de
DCL es menos frecuente que el subtipo amnésico y puede
preceder a otras demencias ademas del Alzheimer, entre
las que se encuentran la demencia con cuerpos de Lewy y
la demencia frontotemporal." Algunas de las caracteristicas
que se presentan en el DCL incluyen formacién de ovillos
neurofibrilares a nivel intracelular, depésito extracelular de
amiloide, estrés oxidativo, pérdida neuronal, degeneracién
sindptica, disfuncién colinérgica, enfermedad cerebrovas-
cular y neuroinflamacion.

Al aplicar criterios diagndsticos uniformes sabemos
que la prevalencia a nivel mundial del DCL oscila en 6
y 12%. De éstos, la prevalencia de DCL amnésico es de
11.1%, mientras que la prevalencia de DCL no amnésico
es de 4.9%." Esta prevalencia aumenta con la edad y los
hombres son mds propensos a presentar este deterioro. Asi
también existen otros factores de riesgo que aumentan la
posibilidad de presentar DCL, por ejemplo, factores de
riesgo vascular (enfermedades como la diabetes mellitus
e hipertension), apolipoproteina E (APOE) genotipo &4,
trastornos respiratorios del suefo, deficiencia de vitamina
D, padecer alguna enfermedad crénica previa y tener un
menor nivel educativo.?

Aunque los pacientes con DCL tienen mayor posibili-
dad de presentar demencia en comparacién con la pobla-
cion general, todavia existe una gran variabilidad. La tasa
de progresién anual de DCL a demencia es de menos de
5% a 10-20%. Por otro lado, 40y 70% de los pacientes con
DCL no progresaran hacia la demencia, incluso después
de un lapso de 10 afios.’

En la actualidad, aiin no existe ningdn tratamiento
farmacolégico efectivo para tratar el DCL; la Administra-
cién de Alimentos y Medicamentos de los Estados Unidos
(FDA, por sus siglas en inglés) no ha aprobado ningtin
medicamento para tratarlo.*

En estudios clinicos sobre la administracion de inhibi-
dores de colinesterasa en dosis regulares para el tratamiento
de EA, se observé que en pacientes con DCL no disminuyé
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el riesgo de progresar hacia la demencia ni se presentaron
efectos significativos en sus funciones cognitivas.”

Por otro lado, se sabe que la memantina es un farmaco
indicado para el tratamiento de EA. Aun cuando no existe
evidencia del beneficio de utilizar este farmaco en pacien-
tes con DCL, la memantina es con regularidad recetada
para tratar esta condicién. Una revision sistematica de guias
de préctica sobre DCL indicé que mientras la mayoria no
apoya la intervencién farmacolégica en pacientes con DCL,
otros contraindican el uso de inhibidores de colinesterasa
y memantina en pacientes con esta condicion.®

Debido al crecimiento de la expectativa de vida y a
la existencia de riesgos asociados con la edad, como la
diabetes mellitus y riesgos vasculares, es poco probable
que se observe disminucién en la incidencia de DCL en los
anos o décadas siguientes. Un mejor acceso a educacion
y la reduccién de riesgos vasculares y depresion podrian
retrasar los inicios de DCL. Sin embargo, falta mucho por
hacer en lo que concierne a terapias para tratar el DCL.
Deben llevarse a cabo pruebas clinicas aleatorizadas para
evaluar los beneficios de la aplicacion de nuevas terapias
farmacolégicas en pacientes con DCL que hayan sido
identificados con un alto riesgo para progresar hacia EA a
partir de imagenes moleculares (placas amiloides cerebra-
les detectadas por tomografia por emisién de positrones
[PET]) y de pruebas de biomarcadores (niveles en liquido
cefalorraquideo de AB42 y tau).”

La evidencia experimental sugiere que el sistema inmu-
noldgico participa de manera importante en las funciones
cognitivas y que el deterioro cognitivo en ratones viejos
se puede revertir mediante la inmunizacién con péptidos
derivados del sistema nervioso central (SNC).? El copolime-
ro-1 (Cop-1) es un péptido sintético que consta de cuatro
aminoacidos (alanina, lisina, acido glutdmico vy tirosina)
en una proporcién fija molar. Este agente farmacolégico
esta aprobado para tratar los casos de recaida-remisién de
esclerosis multiple (EM).” Ademds de tener propiedades
antiinflamatorias, el Cop-1 estimula la secrecién del factor
neurotréfico derivado del cerebro (BDNF) y genera neu-
rogénesis. De esta manera, Cop-1 representa una opcion
terapéutica potencial para mejorar la cognicién.” En este
articulo proponemos utilizar Cop-1 como un tratamiento
novedoso y potencial para tratar el DCL.

Fisiopatologia del deterioro cognitivo leve (DCL)
Existen mecanismos que juegan un papel importante en
el DCL, incluyendo: formacién de ovillos neurofibrilares,
depésito de amiloide extracelular, estrés oxidativo, pérdida
neuronal, degeneracién sinaptica, disfuncion colinérgica,

enfermedades cerebrovasculares y neuroinflamacion.™

1. Patologia del ovillo neurofibrilar y del amiloide en el DCL
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Los ovillos neurofibrilares estdn compuestos por protefnas
tau hiperfosforiladas, cuya presencia en regiones tempo-
rales mediales se correlaciona con DCL. Pacientes con
DCL presentan ovillos tau positivos, en particular en el
hipocampo, amigdala y la corteza entorrinal."

Los pacientes que son portadores del gen APOE ¢4
tienden a progresar con mayor rapidez hacia la demencia.
Las personas con EA que son portadoras de dicho gen tie-
nen una mayor carga de amiloide que los no portadores.
De igual forma, se ha demostrado en estudios de imagenes
que personas presintomaticas portadoras del gen APOE ¢4
presentan una disminucién en el metabolismo de la glucosa
cerebral, aumento de la deposicién de amiloide, incre-
mento de la atrofia cortical al igual que deterioro rapido
de la memoria. Estos cambios patolégicos son parecidos
a aquellos observados en la EA y pueden representar una
etapa temprana que precede la expresion clinica de DCL."

2. Pérdida neuronal y estrés oxidativo en DCL

La corteza entorrinal, ubicada dentro de la regién temporal
media, es la que mas experimenta pérdida celular en DCL.
De igual manera, si existe atrofia celular en dicha corteza,
ésta se llega a relacionar con un mal desempefo en las
pruebas cognitivas como el mini-mental, lo que sugiere que
la neurorregeneracion de la corteza entorrinal aumenta la
progresion del DCL hacia la demencia.™

Tanto el estrés oxidativo como la disregulacién endo-
somal preceden a la expresion clinica, que aparece antes
de que se presenten depésitos significativos de amiloide y
la patologfa por tau; éstos son los cambios neuropatolégi-
cos mas tempranos que se presentan en el hipocampo, la
corteza y el nicleo basal de las personas con EA."

La sobreexpresién de los marcadores de activacion
endosémica puede conducir a déficits neurolégicos a largo
plazo en el hipocampo y en el niicleo basal, lo que seria
el inicio del DCL."" Por otro lado, los marcadores de estrés
oxidativo se han reportado muy elevados en la neocorte-
za temporal y en el hipocampo de pacientes con DCL."®
Asimismo, el dafo oxidativo a los lipidos, proteinas, ADN
y ARN conduce a la fatiga neuronal, la interrupcién del
intercambio celular y a la disminucién de la sefalizacién
trofica entre células vecinas. Adn mas, el estrés oxidativo
disminuye la expresion del receptor de tropomiosina
cinasa B (TrkB) en el SNC, que es el receptor de BDNF"
una neurotrofina involucrada en la neurogénesis, neu-
roregeneracion, neuroproteccioén, plasticidad sinaptica y
supervivencia neuronal."”

En DCL, la reduccion en la concentracién y actividad
de la enzima citocromo c oxidasa y la disminucién del po-
tencial de membrana mitocondrial conducen a la disfuncién
mitocondrial, que interrumpe la cadena respiratoria y la pro-
duccién de ATP Estas alteraciones estan relacionadas con el
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estrés oxidativo resultante del aumento de la produccién de
especies reactivas de oxigeno (ROS, por sus siglas en inglés)
en casos de DCL."” Todavia mas, elevaciones de ROS en el
tejido cerebral conducen a la depresién hipocampal a largo
plazo (LTD, por sus siglas en inglés) como resultado de las
modificaciones en las proteinas transmembranales, como
los canales i6nicos y los receptores. Estas alteraciones pro-
ducen a su vez una alteracion en la seializacién nicotinica
colinérgica de las sinapsis neuronales y asf inducen sintomas
de deterioro cognitivo.'

De modo singular, la fosforilacién de tau puede re-
presentar una respuesta neuronal compensatoria como
respuesta al estrés oxidativo durante las primeras etapas
del dafno neuronal. Este mecanismo podria explicar por
qué las neuronas portadoras de ovillos neurofibrilares
pueden sobrevivir durante al menos dos décadas y que la
formacién de dichos ovillos no es lo que produce la muerte
neuronal observada en DCL y EA, sino que dicha muerte
es el resultado de un proceso de estrés oxidativo."

3. Degeneracion sindptica en DCL

La pérdida neuronal puede resultar en una reduccioén del
ndmero de sinapsis. En especial en pacientes con DCL se
ha observado una disminucién significativa de plasticidad
sindptica en el hipocampo. Debido a la pérdida neuronal
y los defectos sinapticos se puede suponer un cambio en
la estructura macroscépica del sistema limbico implicado
en dicha patologia."" Los estudios de resonancia magnética
(RM) evidencian que en las primeras etapas de DCL existe
participacion de la corteza entorrinal y del hipocampo,
lo que demuestra atrofia de estas estructuras limbicas en
comparacién con ancianos cognitivamente sanos.'”

Una caracteristica muy sobresaliente de las personas
con DCL y EA es la pérdida de proteinas relacionadas con
la sinapsis en la neocorteza, como lo es la sinaptofisina.?’

4. Disfuncién colinérgica

Un déficit colinérgico relacionado a la pérdida neuronal en
el nlcleo basal de Meynert esta también involucrado en el
DCL amnésico. De hecho, estudios postmortem muestran
un aumento en la actividad en la colina acetiltransferasa de
la corteza frontal y en el hipocampo de personas mayores
con DCL, lo que sugiere la existencia de un mecanismo
compensatorio ante la deficiencia colinérgica.”'

El I6bulo temporal medial recibe informacién del sis-
tema basal colinérgico del cerebro anterior (CBF, por sus
siglas en inglés), de manera que la neurodegeneracion del
CBF en apariencia inicia de modo temprano de la patogenia
del DCL." De hecho, en casos de DCL, las neuronas del
CBF desarrollan cambios conformacionales tempranos y
tardios de los ovillos neurofibrilares.??
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5. Patologfa cerebrovascular

El deterioro cognitivo originado por un problema vascular
(VCI, por sus siglas en inglés) puede variar desde DCL hasta
demencia vascular inducida por un accidente cerebrovascular
hemorrégico o isquémico. Lamentable es que la enfermedad
cerebrovascular sea comun en pacientes de edad avanzada,
por ello, el tratamiento de los factores de riesgo vascular debe
ser una estrategia de prevencion critica para la EA'y el VCI.»
Se ha demostrado que los pacientes con DCL tienen
factores de riesgo vascular aumentados de manera consi-
derable y presencia de enfermedad cerebrovascular.** Esto
habla de la posibilidad que la patologia cerebrovascular
pueda estar involucrada en el desarrollo del deterioro de
la memoria. En la actualidad, no se conoce el mecanismo
exacto por el que la enfermedad cerebrovascular podria
llevar a deterioro cognitivo. Sin embargo, las lesiones en
los circuitos subcorticales y frontales involucrados en la
memoria representan una posible causa. Ademas, aun en
la ausencia de infartos macroscépicos, los pacientes con
lesiones ateroscleréticas graves en la regién intraarterial del
cerebro son mas propensos a desarrollar DCL.*
Pacientes con DCL que llegan a presentar demencia
por EA tienen una patologia neurodegenerativa similara la
presentada en casos de EA. De manera interesante, pacien-
tes con DCL que no muestran evidencia de deterioro en la
cognicién, con el tiempo presentan menos neurodegene-
racién y mas patologfa cerebrovascular que aquellos que
llegan hasta la demencia.? Finalmente, los papeles de las
hiperintensidades de la materia blanca y de los pequefios
infartos lacunares son cada vez més claros en el VCL.*

6. Neuroinflamacién

La neuroinflamacion sostenida puede ocasionar dafo al
cerebro. De acuerdo con varios estudios, las condiciones
neuroinflamatorias, tales como el envejecimiento, la gené-
tica, los metabolitos toxicos, los trastornos autoinmunes,
las enfermedades infecciosas, las lesiones cerebrales trau-
méticas y la contaminacién del aire, son factores de riesgo
importantes para la demencia.?

Los estudios que utilizan tomografia por emision de po-
sitrones (PET) junto con radioligandos inflamatorios (como
la proteina translocadora-18 kDa (TSPO, por sus siglas en
inglés) y los radioligandos para amiloide o tau, han repor-
tado importante asociacion entre la neuroinflamacion con
los niveles de amiloide cerebral en las primeras etapas de
DCL, aunadas a poca o ninguna correlacién con los niveles
de tau en el cerebro. La neuroinflamacién y los niveles de
tau estan mas interrelacionados con la EA que con el DCL.
Por lo tanto, el patrén especial neuroinflamatorio observado
en DCL y EA podria explicarse por el depédsito temprano
de amiloide en las etapas iniciales de la enfermedad.”

Neurol Neurocir Psiquiatr. 2023; 51 (3): 144-150

De modo singular, el gen APOE &4 exhibe un meca-
nismo neuroinflamatorio, en particular al promover una
respuesta inmune proinflamatoria mediada por B-amiloide
en el SNC, que tiene como consecuencia una disfuncién
neuronal y, por lo tanto, deterioro cognitivo.’® La microglia
y los astrocitos son los principales mediadores de la neuroin-
flamacion. En particular, la microglia son células similares a
los macréfagos que regulan la inmunidad innata del SNC.
Asimismo, la microglia juega un papel importante en la mo-
dulacién de la funcién sindptica al mejorar la formacién o
eliminacion de sinapsis. De hecho, la sobreestimulacion de la
microglia induce disfuncién sindptica a través de la liberacién
de citocinas proinflamatorias y productos neurotéxicos.*'

La estimulacién crénica de la microglia produce inhi-
bicion de la neurogénesis en el hipocampo.** El fenotipo
M1 de la microglia (proinflamatorio) libera citocinas que
son neurotdxicas, entre las cuales se encuentran el factor de
necrosis tumoral alfa (TNF-a), la interleucina (IL)-18, IL-6 y
ROS, que generan apoptosis neuronal. De modo particular,
la IL-1B promueve la hidrdlisis de la esfingomielina en la
membrana neuronal para producir ceramida, que a su vez
activa sefiales proapoptoéticas en las neuronas.'”

En suma, niveles elevados de IL-1p inducen deterioro de
la memoria a través de la inhibicién de la plasticidad sindptica
en el hipocampo. Lo anterior se origina por la interrupcién
del ensamblaje del glutamato con su receptor de N-metil-D-
aspartato (NMDAR) y también porque se disminuye el niimero
de NMDAR en esta misma region. Al estar relacionados con
los procesos de consolidacién de la memoria, los NMDAR
en el hipocampo juegan un papel crucial en el desarrollo de
potenciales de larga duracién (LTP, por sus siglas en inglés).*

Copolimero-1, de la evidencia
experimental a la practica clinica

Cop-1, también conocido como acetato de glatiramer, es
un polipéptido sintético formado por cuatro aminodcidos
L-alanina, acido L-glutamico, L-lisina y L-tirosina.

Estos se encuentran en una relacién molar fija y tienen
un peso molecular de 4.7 a 11 kDa. El efecto terapéuti-
co del Cop-1 —utilizado como terapia para la esclerosis
mdltiple (EM), una enfermedad autoinmune del SNC- se
basa en la inmunomodulacion, al provocar que el fenotipo
celular pase de un proceso proinflamatorio a uno antiinfla-
matorio.** La inmunizacion Cop-1 promueve la secrecién
de citocinas de linfocitos Th2, como IL-4, IL-10 y el factor
de crecimiento transformante-B (TGF-p), una citocina que
inhibe la secrecién de citocinas inflamatorias como el in-
terferon gamma (IFN-y) y el TNF-a.. Al mismo tiempo que
el Cop-1 ejerce una funcién neuroprotectora, también
posee propiedades neurorregenerativas al aumentar la
produccién de BDNF, neurotrofina 3 y 4 (NT-3 y NT-4) y
del factor de crecimiento similar a la insulina 1 (IGF-1).*°
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El BDNF estd bastante involucrado en las sinapsis
del hipocampo al participar en la potenciacién a largo
plazo (LTP), que es un proceso por el que las conexiones
sindpticas entre neuronas se fortalecen con una activa-
cion frecuente. La LTP aumenta la fuerza sindptica al
incrementar la amplitud de la corriente postsindptica
excitatoria (EPSC, por sus siglas en inglés).’* De esta
manera, es capaz de reestructurar las sinapsis y aumen-
tar el volumen de la espina dendritica, y mejorar asi la
consolidacién de la memoria y la fuerza sinaptica.” En
resumen, se ha observado que los niveles de BDNF dis-
minuyen de modo significativo en individuos con DCL"
por lo que la inmunizacién con Cop-1 como terapia
puede promover la consolidacién de la memoria al au-
mentar la produccion de BDNF en individuos con DCL.

Existe evidencia de que la inmunizacién con Cop-1
estimula la neuroproteccion y neurogénesis en enfermeda-
des del SNC, en particular en accidentes cerebrovasculares
isquémicos. Modelos experimentales en los que se provocd
isquemia cerebral mostraron que la inmunizacién de Cop-1
puede reducir el volumen del infarto, mejorar la recupera-
cién neurolégica y mejorar la neurogénesis en la corteza ce-
rebral, en la zona subgranular de la circunvolucion dentada
en el hipocampoy en la zona subventricular. La recuperacién
neurolégica observada en animales que recibieron Cop-1
puede deberse a la presencia de células progenitoras neura-
les (NPC, por sus siglas en inglés) y al aumento del niimero
de nuevas neuronas en las dreas mencionadas. Estudios
anteriores y subsecuentes han demostrado que la inmuni-
zacion con Cop-1 después de la isquemia cerebral aumenta
las citocinas antiinflamatorias, los factores neurotréficos y la
neurogénesis en las zonas subventricular y subgranular, dis-
minuyendo el volumen del infarto y el déficit neurolégico.*

Se ha demostrado que la inmunizacién con Cop-
1 tiene efectos neuroprotectores en modelos animales
experimentales de EA. En tales casos, se observé que la
inmunizacién con Cop-1 disminuy6 la formacion de pla-
ca amiloide, asi como el deterioro cognitivo.>” Como se
menciond con anterioridad, el deterioro cognitivo se asocia
con una disminucion de niveles de BDNF y deterioro de
la funcién inmunitaria.*® Al considerar lo anterior, estudios
recientes muestran que la inmunizacién con Cop-1 puede
mejorar los niveles de BDNF en el hipocampo e inducir
una mejor funcién cognitiva; la inmunizaciéon con Cop-1
mejora la memoria y el aprendizaje, estimula la expresion
de BDNEF'® al modular la funcién sinaptica y la plasticidad
relacionadas con la cognicién y la memoria.*

Ademas, dicha inmunizaciéon puede promover la
migracién y acumulacioén de linfocitos Th2 en el cerebro,
permitiendo que interactten con las células residentes y
de esta manera restauren la funciéon inmune. Las interac-
ciones neuroinmunes son importantes para promover la
neuroplasticidad relacionada con la memoria y el apren-
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dizaje.* Ya que la inmunizacién con Cop-1 puede inducir
neurogénesis,*> y con ello mejora la funcién cognitiva,
entonces el tratamiento con Cop-1 puede participar de
manera importante en la reduccién del deterioro cognitivo.

La EM se ha considerado por convencién una enferme-
dad inflamatoria desmielinizante que afecta en especial los
tractos de materia blanca en el SNC. Sin embargo, estudios
histopatolégicos avanzados y técnicas de imagen han demos-
trado que la EM también afecta la materia gris y, por ende,
deberfa considerarse una enfermedad global del SNC.*' De
hecho, en la actulidad se reconoce que la participacién de
la materia gris en la EM origina déficits neurolégicos de largo
plazo irreversibles, en particular aquellos relacionados con el
deterioro cognitivo. Estas consecuencias estan presentes en
70% de los individuos y afectan aspectos como la atencién,
el aprendizaje, la memoria, las funciones ejecutivas o la
velocidad de procesamiento.*

Un estudio reciente que evalu6 el efecto terapéutico
del Cop-1 sobre el deterioro cognitivo, reporté que en
modelos animales de encefalomielitis autoinmune expe-
rimental (EAE; modelo animal de EM) los ratones tratados
conservaron las funciones cognitivas a diferencia de los
ratones no tratados.* Estos resultados coinciden con
estudios previos que afirman que la inmunizacién con
Cop-1 previene el deterioro de la memoria a corto plazo
en ratones que han sufrido recaidas y remisiones de EAE,
y mejora el deterioro cognitivo inducido por hipoperfusién
cerebral* o irradiacion craneal en ratas.*

Finalmente, individuos con EM que han sido tratados con
Cop-1 muestran un funcionamiento cognitivo estable durante
los 10 afos de seguimiento.* Estudios clinicos han mostrado
los beneficios de la inmunizacién con Cop-1 en personas
con EM. Se ha reportado mejora en la funcién cognitiva, la
depresion y la fatiga.*” Sin embargo, alin se requieren ensayos
clinicos aleatorios a largo plazo para demostrar el efecto de
Cop-1 en la funcién cognitiva de individuos con EM.

Copolimero-1 como terapia potencial
para el deterioro cognitivo leve

Existen varios factores que participan en el desarrollo del de-
terioro cognitivo. La activacion de las células microgliales es
otro factor importante. La microglia juega un rol preponde-
rante en el desarrollo de las enfermedades neurodegenera-
tivas, en particular EAy DCL. Se ha visto que la estimulacién
microglial puede promover respuestas neuroinflamatorias, las
cuales promueven DCL,* mediante liberacién de citocinas
proinflamatorias, quimiocinas y ROS.

Cop-1 tiene la capacidad de modular el sistema
inmunolégico de un fenotipo proinflamatorio a uno
antiinflamatorio. Esta nueva terapia, podria disminuir la
neuroinflamacién y, por lo tanto, apoptosis neuronal y
deterioro cognitivo. De igual modo se conoce que Cop-1
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aumenta la secrecién de factores neurotréficos, como el
BDNF, asociados a la memoria al igual que el aprendizaje de
consolidacién. Por lo anterior, el Cop-1 puede proponerse
como un tratamiento para mejorar la funcién cognitiva en
individuos con DCL.

Estudios previos han demostrado que la inmunizacién
de Cop-1 en ratas adultas jévenes aumenta la concentra-
cién de BDNF en el hipocampo y se correlaciona con una
mejora significativa de la funcién cognitiva.'’ La evidencia
preliminar demuestra que la inmunizacién del Cop-1 me-
jora la recuperacion neurolégica en individuos con DCL
mediante la induccion de neuroproteccién y neurorrege-
neracién. Ademds de la evidencia preliminar que existe
del efecto benéfico de la inmunizacién con Cop-1 en
modelos experimentales, hay que considerar que COP-1
es un farmaco aprobado por la FDA para el tratamiento
de la EM remitente-recurrente, después de que se ha de-
mostrado su seguridad y eficacia en la EAE.* El hecho de
que Cop-1 o el acetato de glatiramer ya haya pasado por
ensayos clinicos de fase | significa que su seguridad ya ha
sido validada.

La evidencia reciente nos indica que la neuroinfla-
macion juega un rol preponderante en la fisiopatologfa
de DCL; sin embargo, todavia no se han identificado
marcadores neuroinflamatorios como herramientas para el
diagnéstico del mismo.*® El desarrollo de dichos biomarca-
dores, aiin debe abordarse en futuros estudios para ayudar
a disefar ensayos clinicos que monitoreen la respuesta
microglial a nuevas terapias, como lo es Cop-1. Se requiere
disenar estudios para determinar la eficacia y seguridad a
largo plazo de la inmunizacién con Cop-1. Como terapia
aprobada por la FDA para la EM, es factible que la inmu-
nizacién Cop-1 pueda probarse en futuros ensayos clinicos
como tratamiento para DCL. Aunque la inmunizacién con
Cop-1 representa una terapia prometedora, se necesita mas
investigacion para ayudar a incrementar la calidad de vida
de las personas con DCL.
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RESUMEN

La encefalomielitis diseminada aguda (EMDA) es una enfermedad au-
toinmune que ocasiona lesiones desmielinizantes en cerebro y médula
espinal, presentando un amplio espectro clinico. Se han descrito distintos
precipitantes en el desarrollo de esta enfermedad, siendo uno de ellos la
vacunacion. Durante la contingencia sanitaria por COVID-19 el desarrollo
de vacunas ha ayudado en el control de casos asi como en la disminucién
de la gravedad de la enfermedad. Sin embargo, se ha observado asociacion
entre el desarrollo de encefalomielitis diseminada aguda y la vacunacion
e infeccion por COVID-19. Presentamos el caso de un hombre joven con
prueba PCR para SARS-CoV-2 negativa que presentd desorientacion y
debilidad 24 horas posterior a la aplicacion de la vacuna ChAdOx1-S.

Palabras clave: EMDA, ChAdOx1-S, COVID-19, encefalomielitis dise-
minada aguda, SARS-CoV-2, vacuna.

INTRODUCCION

ABSTRACT

Acute disseminated encephalomyelitis (ADEM) is an autoimmune disease
that causes demyelinating lesions in the brain and spinal cord, presenting
awide clinical spectrum. Different precipitants for the development of this
disease have been described, one of them being vaccination. During
the health contingency due to COVID-19, the development of vaccines
has helped in the control of cases, as well as in reducing the severity of
the disease. However, an association has been observed between the
development of acute disseminated encephalomyelitis and vaccination
and infection by COVID-19. We present the case of a young man with
a negative PCR test for SARS-CoV-2 who presented disorientation and
weakness 24 hours after the application of the ChAdOx1-S vaccine.

Keywords: ADEM, ChAdOx1-S, COVID-19, acute disseminated
encephalomyelitis, SARS-CoV-2, vaccine.

ser multifasica en menor proporcién. La mayoria de los
casos se presenta posterior a inmunizaciones o infecciones
(75%), caracterizada por déficits neurolégicos polifocales y
hallazgos neurorradioldgicos que afectan principalmente
a la sustancia blanca. La incidencia posterior a la inmuni-

La encefalomielitis diseminada aguda (EMDA) es una
enfermedad inflamatoria desmielinizante del sistema ner-
vioso central (SNC) de curso monofésico, aunque puede
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zacion es de 0.1-0.2/100,000 habitantes/afio ocurriendo
a cualquier edad, més frecuente en edades pediatricas.'~
La EMDA secundaria a inmunizaciones se ha asocia-
do a las vacunas de: rabia, difteria, tétanos, sarampién,
rubeola, poliomielitis, hepatitis B, etc.’ Tras la pandemia por
COVID-19 se desarrollaron vacunas contra este virus, favo-
reciendo el descenso de la morbimortalidad; sin embargo,
se han presentado efectos adversos como los trastornos
neurolégicos dentro del espectro clinico, reportdndose
cada vez mas casos de EMDA asociados a la vacunacion
contra el SARS-CoV-2.*® En un estudio de Reino Unido
y Espana la incidencia de EMDA fue mayor en relacién
con la pardlisis facial, mielitis transversas o sindrome de
Guillain-Barré, describiéndose mayor ocurrencia después
de la primera dosis que por revacunacion’ con desenlaces
variables desde cuadros autolimitados hasta fatales.®
Hasta junio de 2022, 66.3% de la poblaciéon mundial
ha recibido al menos una dosis contra el COVID-19,° por lo
que es importante conocer el espectro de esta enfermedad
a pesar de su baja frecuencia. A propésito de estas cifras,
presentamos el primer caso documentado de EMDA en
nuestro pais después del refuerzo contra el SARS-CoV-2.

PRESENTACION DEL CASO

Hombre de 22 aios de edad previamente sano, con ante-
cedente de aplicacién de dos dosis de vacunas de ARNm
contra SARS-CoV-2 (BNT162b2) sin presentar efectos ad-
versos. Inici6 el 29 de diciembre de 2021, un dia posterior
a la aplicacion de su tercera dosis con vacuna recombinante
(ChAdOx1-S) con presencia de astenia, adinamia, febricula
y cefalea holocraneal. Dos dias después sus familiares no-
taron inatencion, olvidos frecuentes y somnolencia. Una
semana después se agregd desviacion de la comisura labial
hacia la derecha, debilidad del miembro pélvico izquierdo
(MPI) y lateralizacién de la marcha hacia la izquierda. Fue
admitido en el servicio de neurologia el 7 de enero de
2022, se observé asimetria facial leve con desviacion de la
comisura labial a la derecha, fuerza de MPI1 4/5, dismetria y
lateropulsion a la izquierda asi como dificultad para realizar
variantes de la marcha.

A su ingreso se realizaron exdmenes de laboratorio
generales y especificos, destacando los anticuerpos anti-
acuaporina 4, anticuerpos anti-MOG y banda oligoclonales,
todos con resultado negativo (Tablas 7 y 2). El examen
de liquido cefalorraquideo reporté aspecto transparente,
leucocitos 64 X mm?® (< 5 X mm?), linfocitos 100%, pH
9 (7-8), glucosa 78 mg/dL (40-70 mg/dL), proteinas totales
38.30 mg/dL (15-45 mg/dL), deshidrogenasa lactica (DHL)
10 UI/L (91-180 UI/L), tincion de Gram, tinta china, amibas
de vida libre, hifas, levaduras y cultivo negativos.

La imagen de resonancia magnética (IRM) cerebral
mostré lesiones hiperintensas en T2 en la sustancia blan-
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ca, de localizacién supratentoriales e infratentoriales de
predominio en regién periventricular, centros semiovales,
occipital izquierdo y en capsula interna izquierda con re-
forzamiento anular al medio de contraste (Figura 1).

Inicié tratamiento con metilprednisolona (1 g/dia) por
cinco dias sin mejorfa, empeorando la cefalea y la disme-
tria iniciales, ademas de disartria, ansiedad, episodios de
agitacién psicomottriz, desviacién de la mirada a la derecha
e incremento de la debilidad en extremidades izquierdas
1/5. Se realiz6 plasmaféresis mostrando mejoria de la fuerza
de MPI a 3/5; sin embargo, al cuarto dia de tratamiento
present6 de nuevo debilidad a 1/5 de MPI. Al término de
la plasmaféresis, el paciente present6 estupor, arreflexia de
miembros pélvicos y respuesta plantar extensora bilateral.
Ante el empeoramiento clinico se aplicé inmunoglobulina
G (0.4 mg/kg/dia) por cinco dias sin mejoria clinica.

A las tres semanas del inicio de los sintomas se realizé
una segunda IRM que mostré progresion de la actividad
inflamatoria de forma severa, con presencia de lesiones
intraaxiales ovoideas y confluentes supratentoriales e infra-
tentoriales en cuerpo calloso a nivel de la corona radiada,
en sustancia blanca periventricular a nivel frontotemporal,
subcortical temporoparietal y occipital y oliva bulbar dere-
cha, ademas de lesiones intramedulares (Figura 2).

Al persistir los sintomas y observarse nuevas lesiones se
aplicé ciclofosfamida (1,000 mg/m?) provocando neutro-
penia severa (leucocitos de 0.30 x 10%/uL, neutréfilos 0.17
X 10%/uL, linfocitos 0.5 X 10*/uL y monocitos X 10°/uL)
requiriendo factor estimulante de granulocitos con adecuada
recuperacion granulocitica. El 2 de febrero presenté sindro-
me de dificultad respiratoria requiriendo manejo avanzado
de la via aérea y permanecié intubado por 19 dias. Se realizé
traqueostomfa temprana, presentando neumonia asociada
a la ventilacion, con aislamiento de Pseudomonas aerugi-

Tabla 1: Exdmenes generales.

Valor de
Resultados referencia
Citometria hemética
Eritrocitos (x 10%/uL) 5.70 4.6-6.0
Leucocitos (x 10%/uL) 5.69 5-10
Hemoglobina (g/dL) 17.80 12-16
Hematocrito (%) 50.70 37-47
Plaquetas (x 103/pL) 203.00 150-450
Neutréfilos (x 10%/uL) 3.72 1.4-6.5
Linfocitos (x 103/uL) 1.52 0.10-3.40
Monocitos (x 10%/uL) 0.59 0.16-1.0
Quimica sanguinea
Creatinina (mg/dL) 1.17 0.7-1.30
Urea (mg/dL) 28.00 19-49
Glucosa (mg/dL) 85.00 74-106
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Tabla 2: Examenes especificos.

Estudio Resultado

PCR para SARS-CoV-2
Virus de la hepatitis By C
VIH
VDRL
Virus de varicela zoster
Virus de Epstein-Barr
Perfil TORCH
Anticuerpos anti-Treponema pallidum
Inmunolégicos y pruebas de coagulacion CPK Normal
Dimero D
Ferritina
ANA
Anticuerpos anti-SM
Anticuerpos anti-RNP
Anti-dsADN
Complemento C3 y C4
Inmunoglobulinas IgG, IgA e IgM
Beta 2 glicoproteina IgG e IgM
Anticuerpos anti-ANCAc PR3
Anticuerpos anti-ANCAp MPO
Anticuerpos anti-acuaporina 4
Anticuerpos anti-MOG
Bandas oligoclonales

Categoria

Infecciosas Negativo

Pruebas especificas Negativo

PCR = prueba de reaccion en cadena de la polimerasa. VIH = virus de la inmunodeficiencia humana. VDRL = prueba serolégica para la sifilis. TORCH = por sus iniciales en
inglés de toxoplasmosis, rubéola citomegalovirus, herpes simple y VIH. CPK = examen de creatina-fosfocinasa. ANA = prueba de anticuerpos antinucleares. SM = Smith.
dsDNA = acido desoxirribonucleico de doble cadena. ANCAc PR3 = anticuerpos anticitoplasma de neutréfilos tipo antiproteinasa 3. ANCAp MPO = anticuerpos anticitoplas-
ma de neutrdfilos tipo antimieloperoxidasa. MOG = glicoproteina oligodendrocitica de mielina.

Figura 1:

Imagen de resonancia magnética
cerebral al ingreso hospitalario.

A) Secuencia FLAIR (fluid attenuated
inversion recovery) sagital. Imagenes
ovaladas, hiperintensas y confluentes
localizadas en sustancia blanca
periventricular. B) Secuencia FLAIR
sagital. Se observan otras iméagenes
ovaladas hiperintensas a nivel
subcortical frontal.

En su IRM cerebral de control el 30 de marzo se obser-
v6 disminucion de las lesiones y menor reforzamiento de las

nosa multirresistente y desarrollo de dlceras por dectbito.
Al retiro de la sedacién y aporte de oxigeno por mascarilla

traqueal tuvo apertura ocular esponténea, obedecia érdenes
simples y cuadriparesia. Se realizaron pruebas de deglucion
objetivandose broncoaspiracion, por lo que se colocé sonda
de gastrostomia el 29 de marzo e inicié programa de reha-
bilitacion fisica.

Neurol Neurocir Psiquiatr. 2023; 51 (3): 151-156

lesiones que previamente presentaban una alta captacién
de contraste (Figura 3).

Después de 91 dias de estancia intrahospitalaria, el
8 de marzo fue egresado alerta, emitiendo monosilabos,
comprendiendo 6rdenes sencillas, aunque persistia la
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cuadriparesia. Actualmente el paciente continta en pro-
grama de rehabilitacion fisica sin mostrar empeoramiento
neuroldgico ni recaidas.

DISCUSION

La EMDA ha sido un término genérico utilizado para
definir eventos desmielinizantes inflamatorios agudos no
infecciosos del SNC y hasta la actualidad permanece como
un diagnéstico de exclusion.? No se han podido definir
signos ni sintomas patognomonicos ni especificos de la
enfermedad ni se dispone de pruebas paraclinicas para
diagnosticarla de forma exacta.

El diagnéstico diferencial mas importante es con
esclerosis mdltiple (EM), que fue descartado por las carac-
teristicas imagenoldgicas, ya que habitualmente en la EM
tipica no hay lesiones difusas bilaterales, no hay afeccién
cortical ni de la sustancia gris profunda. En la EM las lesio-
nes periventriculares son menos frecuentes, tienen formas
ovoides y presencia de hoyos negros en secuencia T1.

154

Otras caracteristicas que distinguen a la EMDA de EM son
la presencia de lesiones hipointensas y la ausencia de dos
o mas lesiones periventriculares. En la EMDA puede haber
lesiones extensas a nivel medular y existe reforzamiento en
la mayoria de las lesiones, lo que denota una edad similar
entre la lesiones." Existen otras etiologias diferenciales
como meningoencefalitis viral bacteriana o parasitaria, en-
cefalopatia asociada a VIH, neurosarcoidosis, enfermedad
de Behget, sindrome antifosfolipido, vasculitis primaria,
vasculitis secundaria a enfermedades autoinmunes reu-
maticas incluyendo lupus eritematoso sistémico, neoplasia
o metastasis malignas a SNC, encefalopatia mitocondrial
y adrenoleucodistrofia.’” En este caso realizamos diversos
examenes de laboratorio para los diagnésticos diferenciales
con resultados negativos.

A pesar de que la incidencia de EMDA asociada a
vacunacion es baja, en ausencia de otros factores de ries-
go detectados en nuestro paciente, consideramos que el
diagnostico fue compatible con EMDA, ademas de cumplir
los criterios diagnosticos establecidos por la International

Figura 2:

Imagen de resonancia magnética de
neuroeje a tres semanas del inicio

de sintomas. A) Secuencia FLAIR
(fluid attenuated inversion recovery)
axial. Multiples imagenes redondas y
ovaladas, hiperintensas, confluentes,
localizadas en sustancia blanca
periventricular y subcortical a nivel
frontoparietal. B) Secuencia FLAIR
axial. Se observan maltiples imagenes
hiperintensas redondas y ovaladas

a nivel de ganglios basales y tdlamo
bilateral, sustancia blanca periventricular
y subcortical. C) Secuencia STIR
(short-tau inversion-recovery) a nivel de
region dorsal, sagital. Mltiples lesiones
intradurales-intramedular hiperintensas
y confluentes, ocasionando aumento del
calibre medular. D) Secuencia T1 FS
con medio de contraste. Las lesiones
intradurales-intramedular presentan
reforzamiento moderado e intenso tras
la administracion de contraste.
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- N

Pediatric Multiple Sclerosis Study Group (IPMSSC) en 2013
como primer evento polifocal del SNC con causa aparente
de tipo inflamatorio, encefalopatia no explicada por fiebre,
enfermedad sistémica o sintomas postictales, anormalida-
des en la IRM cerebral consistentes en desmielinizacion
durante la fase aguda (tres meses) y no evidencia de nuevos
datos clinicos o en IRM en los tres primeros meses después
del inicio de sintomas."

La asociacion entre EMDA y la inmunizacién con un
vector de adenovirus no replicativo como es la vacuna
ChAdOX1-S tiene sentido al considerar que dentro de los
conceptos patogénicos se explica el mimetismo molecular.
Se considera que, debido a cierta homologia de secuen-
cia de aminodcidos parciales o estructurales, los epitopos
antigénicos se comparten entre un patégeno inoculado
o una vacuna y una proteina del SNC huésped. Una vez
inoculado, se activan las células T que activan de forma
cruzada las células B especificas del antigeno, las cuales
son capaces de ingresar al SNC y encontrar la proteina de
mielina homéloga, provocando asi una reacciéon inmuni-
taria inflamatoria contra el supuesto antigeno extrafo, lo
que genera una respuesta autoinmunitaria perjudicial.’

El uso de altas dosis de metilprednisolona IV seguido
de una reduccion gradual de prednisolona oral por tres a
seis semanas es el régimen aceptado como la primera linea
de tratamiento; al observar en nuestro paciente mayor
deterioro neuroldgico se opt6 por el uso de plasmaféresis
con recuperacion parcial y después inmunoglobulina 1V

Neurol Neurocir Psiquiatr. 2023; 51 (3): 151-156

Figura 3:

Imagen de resonancia magnética de
neuroeje previo al egreso hospitalario.
A) Secuencia T2 axial. Imgenes
hiperintensas y confluentes a nivel
frontoparietal bilateral. B) Secuencia
FLAIR (fluid attenuated inversion
recovery) axial. Imgenes confluentes
e hiperintensas a nivel de sustancia
blanca periventricular y subcortical.

C) Secuencia STIR (short-tau
inversion-recovery) sagital a nivel de
region cervical y dorsal alto. Presencia
de multiples imagenes intradurales-
intramedulares localizadas desde la
unién bulbo-medular C2, C4-7 y T4-5.

considerada como tratamiento de segunda linea.” Se des-
criben otras terapias alternativas en caso de refractariedad
como el uso de mitoxantrona o ciclofosfamida,' terapias
que fueron consideradas en nuestro paciente al observar
progresion de la enfermedad. La depresiéon medular por
efecto adverso del uso de alquilantes fue un posible factor
en el desarrollo de infecciones, ademas de la estancia intra-
hospitalaria prolongada. La cuadriparesia se explico por la
miopatia y neuropatia que desarrolla el enfermo en estado
critico; sin embargo, gracias al manejo multidisciplinario
de neurologia, neumologia, cirugia plastica, reumatologia,
hematologia, terapia intensiva y rehabilitacion, el paciente
logré mantenerse con vida y esta en recuperacion.

CONCLUSIONES

La encefalomielitis diseminada aguda es una enfermedad
desmielinizante inflamatoria que puede formar parte
del espectro clinico de patologias que estan asociadas
a los anticuerpos antiglucoproteina de la mielina de los
oligodendrocitos (anti-MOG); también se asocia a infec-
ciones bacterianas y virales previas asi como a vacunas,
las cuales pueden provocar un mimetismo molecular
que desencadena una reacciéon inmunitaria inflamatoria
perjudicial. Hasta el momento no se han descrito factores
que podrian influir en la agresividad de la enfermedad, ni
cuales pudiesen ser los relacionados con la vacuna que
condicionen el grado de lesién.
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En el contexto actual de la pandemia por COVID-19
nos enfrentamos a un caso clinico de un hombre joven que
desarrollé una forma grave y refractaria a los tratamientos
de primera y segunda linea, sin ningln factor de riesgo
identificable excepto la aplicacién de la vacuna ChAdOx1-
S, siendo asi una complicacion neuroldgica demostrada de
la misma. Afortunadamente, durante nuestra revision han
sido pocos los casos documentados con buena respuesta
a la primera linea de tratamiento y pronéstico favorable,
por lo que el riesgo de sufrir este efecto adverso es bajo y
no contraindica la vacunacion.
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RESUMEN

La enfermedad de Creutzfeldt-Jakob (ECJ) es una afeccion neurodege-
nerativa de un curso fatal, poco comun, cuya incidencia se desconoce en
México; establecer el diagnéstico es un desafio para el médico de nuestro
medio. Se debe sospechar ante la existencia de demencia de progresion
rapida asociada a mioclonias, afeccion cerebelosa, trastornos visuales
y psiquiatricos. El objetivo de este articulo es presentar el caso de una
paciente de 59 aros de edad que acude por trastorno del movimiento de
tipo coreiforme y deterioro cognitivo rapidamente progresivo.

Palabras clave: corea, demencia rapidamente progresiva, mioclono,
enfermedad de Creutzfeldt-Jakob.

ABSTRACT

Creutzfeldt-Jakob disease (CJD) is a rare neurodegenerative condition
with a fatal course; in Mexico its incidence is unknown; establishing the
diagnosis is a challenge for the physician in our environment. And it should
be suspected in the presence of rapidly progressing dementia associated
with myoclonus, cerebellar involvement, visual and psychiatric disorders.
The objective of this article is to present the case of a 59-year-old patient
who presented with choreiform-type movement disorder and rapidly
progressive cognitive impairment.

Keywords: chorea, rapidly progressive dementia, myoclonus, Creutzfeldt-
Jakob disease.

INTRODUCCION El concepto de ECJ se define hasta 1966 y se considerd
que se trataba de una enfermedad transmisible y genética
que se localiza en el brazo corto del cromosoma 20.

Las enfermedades por priones forman parte de las
enfermedades neurodegenerativas de origen no determi-
nado, se han reconocido diferentes subtipos de la enfer-

medad como la de Creutzfeldt-Jakob (EC)), el sindrome

La historia de la enfermedad de Creutzfeldt-Jakob (EC)) se
inicia en 1920 cuando Creutzfeldt describié un paciente
con deterioro cognitivo. Posteriormente, Alfons Maria Jakob
comunicé cinco nuevos pacientes de esta encefalopatia
fatal, que mostraron gliosis y pérdida neuronal.’

Recibido: 02/11/2022. Aceptado: 31/01/2023.

Correspondencia: Nancy Patricia Moreno-Aldama
Dr. Vértiz No. 171, edificio C, No. interior 101, Col. Doctores, 06720, Alcaldia Cuauhtémoc, Ciudad de México.
E-mail: nancyp_maldama@hotmail.com
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Gerstmann-Strdussler-Scheinker (EGSS) e insomnio familiar
letal y las no hereditarias, siendo la EC] esporadica, iatro-
génica y kuru.

La etiopatogenia sigue siendo un misterio y se han pos-
tulado varias teorfas: que surge de la sustitucién de hélices
alfa por bandas beta, evitando su protedlisis, resultando una
acumulacion residual y mal plegamiento de la proteina PrP,
generando aumento exponencial, lo que conduce a una
alteracion de la homeostasis neuronal.!

Su representacion clinica es muy variable, muestra
alteraciones conductuales, motoras, cognitivas, visuales,
y por hallazgos en resonancia magnética y electroencefa-
lograma; el liquido cefalorraquideo es que se define cada
forma clinica y neuropatolégica.’

CASO CLIiNICO

Se presenta mujer de 59 anos de edad, hipertensa en buen
control. Inicia padecimiento en agosto de 2021, con pérdida
de peso de 10 kilogramos no intencionada. En el mes de
noviembre del mismo afo se agregan alteraciones del com-
portamiento con actividades estereotipadas. En diciembre
inicia con vértigo, visién borrosa y alteracion del patron de
sueno y vigilia. A su valoracion, en enero de 2022, se encuen-
tra en malas condiciones generales, mutismo, movimientos
oscilatorios de la mirada, dismetria y corea del hemicuerpo
derecho. Se sospecha de una enfermedad neurodegenerativa
hereditaria y es ingresada para protocolo de estudio.

En el abordaje se solicita biometria hematica, electro-
litos séricos, panel viral inmunoldgico, hepatico, tiroideo
y niveles de vitaminas con valores normales. Se realiza
resonancia magnética de encéfalo (MRI, por sus siglas en
inglés), que revela atrofia generalizada y ribetes bifrontales
de predominio derecho (Figura 7). El electroencefalograma
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(EEG) (Figura 2) reporta disfuncién generalizada, patrén
encefalopdtico y actividad epiléptica focal frontal derecha
con grafoelementos de patrén trifasico y FIRDA (Frontal
Intermittent Rhythmic Delta Activity). En la puncién lumbar
se obtiene liquido cefalorraquideo (LCR) agua de roca,
sin células, los cultivos fueron reportados sin desarrollo.
Glucosa de 53 mg/dL, proteinas 37 mg/dL, lactato deshi-
drogenasa (LDH): 42.4 Ul/Ly proteina 14-3-3 con un valor
cuantitativo de 56,661 Ul/mL.

Durante su estancia hospitalaria la paciente tiene
evolucion térpida, se aplica manejo sintomatico y se pro-
ponen cuidados paliativos a base de anticonvulsivantes
(valproato de magnesio), baclofeno y antipsicético atipico
(olanzapina); fallece al mes de su egreso.

DISCUSION

La ECJ es una enfermedad neurodegenerativa multifac-
torial; la EC) esporadica es la que se reporta con méas
frecuencia y representa mas de 90% de las enfermedades
pri6nicas.’

Su cuadro clinico se caracteriza por una demencia de
rapida progresién acompanada de movimientos anormales
de tipo miocldnico; sin embargo, estos sintomas no son
patognomonicos, lo que obliga a descartar enfermedades
sistémicas.’

Debido a que su cuadro clinico es muy diverso en
cuanto a las manifestaciones clinicas y el diagndstico
confirmatorio, sélo se obtiene con biopsia cerebral; se
establecieron definiciones para su estudio representadas
por posible, probable y definitiva ECJ.?

La edad media de aparicién de la enfermedad es de
62 afos; sin predileccion de género. Otros factores de
riesgo son la residencia en granjas, antecedentes familiares

Figura 1:

Resonancia magnética de
encéfalo: corte axial T2 en la que
se evidencia atrofia frontal con
presencia de ribetes bifrontales de
predominio derecho (flecha roja).
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Figura 2: Electroencefalograma: fase 1 del suefio anormal por severa disfuncion generalizada, patron periodico de ondas agudas compatibles con
patrén encefalopético y leve actividad epiléptica focal frontal derecha (flecha roja).

e historial médico de psicosis y antecedentes quirtrgicos
del sistema nervioso central.*

La evolucion de la enfermedad no esta bien determina-
da, se sabe que tienen periodos de incubacién y progresan
hasta la muerte; y una vez que aparecen los sintomas clini-
cos su duracién es de un afio a maximo dos afos de vida.’

Los dos sintomas mds comunes de la EC) son la demen-
cia'y mioclonfas. Pero en la ECJ, a diferencia de los otros tipos
de demencia, es que su deterioro es mucho mas rapido.”

La concentracién, memoria y el juicio son signos tem-
pranos frecuentes. La apatia, depresion y alucinaciones son
los sintomas psiquiatricos mas comunes. Los trastornos del
suefio, en particular la hipersomnia, es muy frecuente y
puede ser un signo de presentacién temprana.*

En cuanto a los trastornos del movimiento, las mioclonfas
estan presentes en mas de 90% de los pacientes; y siempre se
debe considerar la ECJ esporddica ante el contexto de un pa-
ciente con demencia rapidamente progresiva y mioclonfas.*

Las manifestaciones cerebelosas llegan a observarse en
20 a 40%, incluyen nistagmo, dismetria y ataxia. Ademas,
se pueden desarrollar signos de compromiso del tracto
corticoespinal en 40 a 80% de los pacientes.

Para establecer su diagndstico existen criterios; sin
embargo, un diagnéstico definitivo requiere confirmacién
neuropatolégica.®’

Un diagnéstico de ECJ probable requiere:

1. Un trastorno neuropsiquiatrico progresivo.

2. Una duracién de la enfermedad > 6 meses.

3. Investigaciones de rutina que no sugieran un diag-
néstico alternativo.

4. Sin antecedentes de exposicién iatrogénica potencial.

5. Sin antecedentes familiares de encefalopatia espon-
giforme transmisible.

Neurol Neurocir Psiquiatr. 2023; 51 (3): 157-160

6. Cuatro de cinco de las siguientes caracteristicas clini-
cas: sintomas psiquidtricos, sintomas sensoriales do-
lorosos persistentes, ataxia, trastorno del movimiento
(mioclono o corea o distonfa), demencia.

7. Complejos periédicos de ondas agudas (PSWC, por
sus siglas en inglés) en EEG, donde se observa un pa-
tron caracteristico de PSWC trifasico o bifasico sin-
crénico periédico con una duracién de 100 a 600
milisegundos y un intervalo intercomplejo de 500 a
2,000 milisegundos, presentdndose en 67 a 95% de
los pacientes con ECJ.®

8. En liquido cefalorraquideo (LCR), la proteina 14-3-3
tiene una sensibilidad de 92% y una especificidad de
80% en el diagnéstico de la ECJ. La proteina tau en
el LCR, en un nivel elevado de tau (> 1,150 picogra-
mos/mL) tiene una especificidad superior en compa-
racion con la proteina 14-3-3 para la ECJ.”

9. En la resonancia magnética nuclear (RMN) se mues-
tra hiperintensidad en el ndcleo caudado, putamen y
en al menos dos regiones corticales (frontal, tempo-
ral, parietal y occipital)."

Con respecto a la parte de neuropatologfa, propor-
ciona un diagndstico definitivo de ECJ, donde se espera
encontrar pérdida neuronal, proliferacién de células gliales,
vacuolas dentro del neuropilo, lo que produce una apa-
riencia espongiforme y la presencia de proteina priénica.*

Referente al tratamiento, no existe uno enfocado en
curacién; su atencion se enfoca en los sintomas de forma
paliativa. Se les ofrece asegurar la forma de alimentaci6n,
mejorar los trastornos del suefo, asi como disminuir los
movimientos bruscos, éstos responden de buena forma a las
benzodiazepinas asi como a anticonvulsivos (levetiracetam
y valproato). Otros de los sintomas son la agitacion psico-
motriz y las alteraciones del suefio, las cuales son tratadas
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con antipsicéticos atipicos; todo esto con el objetivo de
dar una calidad de muerte.*®

En el caso reportado de una mujer de edad temprana
para la enfermedad con historia de hemicorea asociada a
un deterioro cognitivo rapidamente progresivo se llegd a
sospechar que se trataba de una enfermedad neurodege-
nerativa de caracter hereditario, lo que obligé a descartar
enfermedades de tipo sistémico; sin embargo, de forma
retrospectiva podemos discernir que cumple clinicamente
con los criterios establecidos por la Organizacién Mundial
de la Salud (OMS) para la ECJ, que se refuerza al contar con
estudios auxiliares que descartan enfermedades sistémicas.
Con el estudio de imagen, electrofisiologia, compatibles
con probable ECJ y con una proteina 14-3-3 elevada, que si
bien se sabe no es especifica, si es sensible ante un cuadro
sugestivo de ECJ.

CONCLUSIONES

Este caso se convirtié en un reto diagndstico, ya que se
presentaron dos sindromes, el hipercinético y el demen-
cial, por lo que en un inicio se consideré una enfermedad
neurodegenerativa de tipo hereditario, llevandose a cabo
un abordaje de forma algoritmica para descartar patolo-
gias similares; sin embargo, los dos sindromes se pueden
justificar con la enfermedad de Creutzfeldt-Jakob. La toma
de biopsia cerebral, siendo elemental, no se pudo llevar
a cabo como en la mayoria de los casos, lo que limita
confirmar el diagnéstico para establecer la incidencia en
México, siempre quedando como posible ECJ y dando un
sesgo de la enfermedad en nuestro medio.
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permitira correlacionarlo con el texto acotado.

Figuras

No tiene.

Si tiene.

Nimero (con letra):
Se considerardn como tales las fotografias, dibujos, graficas
y esquemas. Los dibujos deberdn ser disefados por
profesionales. Como méaximo se aceptan 50 por ciento mds
una del total de hojas del texto.

La informacion que contienen no se repite en el texto o en las
tablas.

Se identifican en forma progresiva con ndimeros arabigos de
acuerdo con el orden de aparicién en el texto, recordar que
la numeracién progresiva incluye las fotografias, dibujos,
gréficas y esquemas. Los titulos y explicaciones se presentan por
separado.

Fotografias

No tiene.

Si tiene.

Ndmero (con letra):
En color:

Serdn de excelente calidad, blanco y negro o en color.
Las imdgenes deberan estar en formato JPG (JPEG), sin
compresién y en resolucién mayor o igual a 300 ppp. Las
dimensiones deben ser al menos las de tamafo postal
(12.5 x 8.5 cm), (5.0 x 3.35 pulgadas). Deberan evitarse los
contrastes excesivos.

Las fotografias en las que aparecen pacientes identificables
deberan acompanarse de permiso escrito para publicacién
otorgado por el paciente. De no ser posible contar con este
permiso, una parte del rostro de los pacientes deberd ser
tapado sobre la fotografia.

Cada una estara numerada de acuerdo con el nimero que se
le asign6 en el texto del articulo.

Pies de figura

No tiene.

Si tiene.

Ndmero (con letra):
Estdn senalados con los niimeros ardbigos que, conforme a la
secuencia global, les correspondan.

Aspectos éticos

Los procedimientos en humanos deben ajustarse a los
principios establecidos en la Declaracién de Helsinski de
la Asociaciéon Médica Mundial (AMM) y con lo establecido
en La ley General de Salud (Titulo Quinto) de México, asf
como con las normas del Comité Cientifico y de Etica de la
institucién donde se efectden.

Los experimentos en animales se ajustaran a las normas del
National Research Council y a las de la institucién donde se
realicen.

Cualquier otra situacién que se considere de interés debe
notificarse por escrito a los editores.

Anotar en la Transferencia de Derechos de Autor que no hay
conflicto de intereses.
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TRANSFERENCIA DE DERECHOS DE AUTOR

Titulo del articulo:

Autor principal:

Coautores:

Los autores certifican que el articulo arriba mencionado constituye un trabajo original y que no ha sido previamente publicado ni parcial ni
totalmente. Asimismo, manifiestan que, en caso de ser aceptado para publicacion en la Revista Neurologia, Neurocirugia y Psiquiatria,
los derechos de autor seran transferidos a la Sociedad Mexicana de Neurologia y Psiquiatria A.C.

Nombre y firma del autor principal y de todos los coautores:

Lugary fecha:
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