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RESUMEN

Introduccion: La esclerosis multiple (EM) es una enfermedad heterogénea, cronica
inflamatoria la cual se presenta de 0.83 a 38.2 casos por 100, 000 habitantes. La enfermedad
ha mostrado un incremento significativo en los Gltimos 5 afios en Latinoamérica. Sin

embargo, la informacion epidemioldgica en Perd aun es limitada.

Objetivos: Describir las caracteristicas epidemioldgicas, las formas clinicas méas frecuentes,
las principales comorbilidades asociadas y los tratamientos disponibles en pacientes con

esclerosis multiple en la ciudad de Arequipa.

Materiales y Método: Un total de 19 pacientes con el diagndstico de EM que son atendidos
en el Hospital Nacional Carlos Alberto Seguin Escobedo de Arequipa fueron incluidos en el
estudio. La informacién registrada en las historias clinicas de los pacientes fue recolectada

en fichas estandarizadas.

Resultados: Nuestros pacientes fueron mayoritariamente mujeres (73.7%) con un promedio
de edad de inicio de 35 (£10.4) afios. Los sintomas mas comunes registrados fueron
inestabilidad y problemas de la marcha (52.6%), las alteraciones en la sensibilidad (47.4%)
y los trastornos del movimiento (31.6%). El tratamiento mas comun fue el INFB-la
intramuscular (42.1%), seguido por el INFB-1b subcutaneo (36.8%). Las infecciones
urinarias (28.6%) fueron las infecciones asociadas a inmunosupresion mas comunes y los

trastornos de ansiedad y depresion (24.2%) la comorbilidad mas frecuente.

Conclusiones: A pesar de ser la EM un sindrome heterogéneo, la presencia de alteraciones
en la sensibilidad, trastornos del movimiento, neuritis Optica y problemas de la marcha deben
elevar la sospecha de EM especialmente en pacientes mujeres. Debido a la alta presencia de

comorbilidades el manejo del paciente con EM debe ser multidisciplinario e integral.

Palabras Claves: Esclerosis Multiple, Arequipa, Pert, Comorbilidades
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ABSTRACT

Introduction: Multiple sclerosis (MS) is a heterogeneous, chronic inflammatory disease
which occurs from 0.83 to 38.2 cases per 100, 000 inhabitants. The disease has shown a
significant increase in the last 5 years in Latin America. However, epidemiological

information in Peru is still limited.

Objectives: To describe the epidemiological characteristics, the most frequent clinical
forms, the main associated comorbidities and the treatments available in patients with

multiple sclerosis in Arequipa, Peru.

Methods: A total of 19 patients diagnosed with MS who are treated at the Carlos Alberto
Seguin Escobedo National Hospital in Arequipa were included in the study. The information

registered in the patient's medical records was collected in standardized data sheets.

Results: Our patients were mostly women (73.7%) with an average age of onset of 35 (+
10.4) years. The most common symptoms observed were instability and gait problems
(52.6%), sensitivity impairment (47.4%) and movement disorders (31.6%). The most
common treatment was intramuscular INFB-1a (42.1%), followed by subcutaneous INFB-
1b (36.8%). Urinary tract infections (28.6%) were the most common immunosuppression-
associated infections and anxiety and depression disorders (24.2%) the most common
comorbidity.

Conclusions: Even though MS is a heterogeneous syndrome, the presence of sensibility
impairment, movement disorders, optic neuritis and gait problems should raise the suspicion
of MS, especially in young female patients. Due to the high presence of comorbidities the

management of the patient with MS must be multidisciplinary and comprehensive.

Keywords: Multiple Sclerosis, Arequipa, Peru, Comorbidities
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INTRODUCCION

La esclerosis multiple (EM) es una enfermedad heterogénea, cronica e inflamatoria en la cual
se produce una injuria tisular mediante mdltiples vias, caracterizada por un proceso
desmielinizante inmunomediado que afecta al sistema nervioso central [1]. El concepto de la
EM como una enfermedad de origen autoinmune planteada por primera vez en 1935 por
Thomas Rivers tras sus estudios que replicaron lesiones inflamatorias en tejido neural de
monos. En 1942, los estudios en liquido céfalo raquideo (LCR) tomaron importancia en el
diagnostico al ser descritos en mas del 90% de pacientes. Las pruebas en LCR demostraron
por primera vez la presencia de proteinas anormales con bandas oligoclonales que apoyaron
a la teoria de un desorden inflamatorio desmielinizante [2]. Posteriormente, los estudios de
imagenes, principalmente la resonancia magnética nos ha permitido documentar la extension
de las lesiones y ahora son un pilar fundamental del diagnostico [3,4]. Sin embargo, a pesar
de los avances médicos en los Gltimos afios, ain no se conoce con claridad la etiologia de
esta enfermedad ni como se produce, aunque se considera que la inflamacion,
desmielinizacion y degeneracion axonal como las principales vias patoldgicas que conducen

a los diferentes cuadros clinicos que presenta esta enfermedad [5].

En los Gltimos afios, la teoria de un proceso autoinmune ha evolucionado, sefialando que
linfocitos auto-reactivos son los agentes causales mas comunes. Sin embargo, existen teorias
alternas que no descartan la activacion autoinmune secundaria a infecciones virales o injuria
no mediada por autoinmunidad ligada al proceso degenerativo neuroglial genéticamente
determinado [6,7]. Las placas focales son la principal evidencia de esta neuropatol6gica
desmielinizante que afecta sistema nervioso central, las cuales usualmente estan presentes en

regiones como el nervio dptico, médula espinal, cerebelo, etc. [3,8].
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Durante el curso evolutivo de la esclerosis multiple se definen 4 subtipos de la enfermedad,
que repercuten, a pesar de su alta variabilidad, directamente sobre prondstico, asi como
tratamiento; siendo la del tipo recurrente-remitente, la mas frecuente, representando entre el

85 a 90% de los casos [8].

Diferentes factores asociados podrian estar relacionados al pronostico de pacientes con
esclerosis multiple modificando su curso evolutivo o incluso predecir futuras
exacerbaciones. Por ejemplo, se ha descrito un mejor pronostico en formas recidivantes a
comparacion de formas progresivas. Ademas, se ha descrito una posible asociacion en cuanto
a los sintomas iniciales y la evolucion de la enfermedad. Sintomas sensoriales o cuadros de
neuritis optica han sido asociados a una evolucion favorable; por lo contrario, se ha descrito
una evolucion mas torpida en pacientes que presentan sintomas piramidales o cerebelosos

iniciales [9].

El tratamiento de la esclerosis multiple estd orientado de acuerdo con la forma de
presentacion del paciente, siendo el enfoque distinto en cada subtipo de la enfermedad [10].
Para la exacerbacion aguda las indicaciones del tratamiento estaran en base a sintomas
funcionalmente incapacitantes sumado a una evidencia objetiva del deterioro neurolégico
[10,11]. Por otro lado, el tratamiento de la fase progresiva de la enfermedad representa uno
de los principales desafios de la EM debido a la dificultad para encontrar una terapia éptima.
A pesar de existir una amplia variedad de farmacos que buscan detener temporalmente el
deterioro progresivo la enfermedad; debido a su perfil farmacoldgico, estos no suelen ser

empleados por un periodo de tiempo mayor a un afio o dos [12-15].
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La presencia de comorbilidades representa otro punto critico en el manejo de los pacientes
con EM. Esta demostrado que los pacientes con EM tienen mayor riesgo de presentar
hipertension, diabetes, enfermedad isquémica del corazon y trastornos psiquiatricos tales
como ansiedad, depresion, bipolaridad y esquizofrenia [16]. Se desconoce la causa directa
entre la EM y muchas de estas comorbilidades, pero se postula que pueden estar presentes
como consecuencia de la enfermedad y la terapia prolongada con corticoides,

inmunosupresores e inmunomodulares [16,17].

El objetivo principal esta investigacion es describir las caracteristicas epidemiologicas,
formas clinicas y tratamientos de la esclerosis multiple en la ciudad de Arequipa 2017; asi
como identificar las comorbilidades mas frecuentemente asociadas en estos grupos de
pacientes, buscando contribuir con un mejor entendimiento de como afecta la EM a nuestra
poblacion y optimizar el abordaje a estos pacientes. Debido a la alta complejidad de estos
casos, el manejo médico adecuado supone un verdadero reto que involucra médicos de
multiples especialidades los cuales deben evaluar, abordar y tratar a esta poblacion

vulnerable de manera integral.

En el siguiente trabajo de tipo observacional, retrospectivo, transversal y descriptivo, estudio
a la totalidad de pacientes con diagnostico establecido de esclerosis maltiple que se atienden
en el Hospital el Hospital Nacional Carlos Alberto Seguin Escobedo de Arequipa. La
informacién fue obtenida mediante la revision de 19 historias clinicas previo consentimiento

del comité de ética del hospital.
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MATERIALES Y METODOS

1. TECNICA, INSTRUMENTO Y MATERIALES DE VERIFICACION:
TECNICA: Observacion estructurada documental
INSTRUMENTO: Ficha de caracterizacion Clinica-Demogréafica de la Esclerosis
Multiple

MATERIALES: Ficha de recoleccion de datos (ANEXO 1)

2. CAMPO DE VERIFICACION

2.1 UBICACION ESPACIAL:
La investigacion se realizd en el Hospital Nacional Carlos Alberto Seguin
Escobedo de Arequipa, Peru.

2.2 UBICACION TEMPORAL:
La investigacion se desarrollo entre el mes de noviembre del 2017 a febrero del
2018

2.3 UNIDADES Y FUENTES DE ESTUDIO:
Pacientes con diagndstico establecido de Esclerosis Multiple segun los criterios
de McDonald y que se atienden en el Hospital Nacional Carlos Alberto Seguin
Escobedo de Arequipa

2.4 MUESTREO:
En el presente estudio no se realizé muestreo ya que se incluy6 a la totalidad de

pacientes que cumplieron con los siguientes criterios:
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CRITERIOS DE INCLUSION:

Pacientes con diagnostico establecido de Esclerosis Multiple por un neurdlogo
certificado, segun criterios internacionales de McDonald que cuenten con historia

clinica en el Hospital Nacional Carlos Alberto Seguin Escobedo de Arequipa

CRITERIOS DE EXCLUSION:

Pacientes cuyo diagndstico de Esclerosis Multiple no se encuentre adecuadamente
documentados detallando todos los criterios de McDonald en su historia clinica o
aquellos cuyo diagnostico inicial a pesar de haber sido Esclerosis Mdltiple haya sido

modificado posteriormente.

3. ESTRATEGIA DE RECOLECCION DE DATOS

3.1 ORGANIZACION

Previa revision por el asesor de tesis y el comite del hospital Carlos Alberto Seguin
Escobedo, se procedera a solicitar formalmente la revision y aprobacion del proyecto
de tesis por parte de la Facultad de Medicina de la Universidad Catolica de Santa

Maria.

3.2 RECURSOS
RECURSOS HUMANOS
El autor: Bachiller en Medicina
Asesor: Médico Cirujano con experiencia en Proyectos de Investigacion

Grupo Recolector de datos: Bachiller en Medicina
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RECURSOS FISICOS

- Historias clinicas

- Ficha de recoleccion de datos

- Utiles de escritorio

- Computadora/Laptop

- Sistema operativo Windows 10

- Impresora

- Procesador de texto Microsoft Office Word 2016

- Procesador de datos Microsoft Office Excel 2016

RECURSOS FINANCIEROS

Autofinanciado por el autor

4. CRITERIOS O ESTRATEGIAS PARA EL MANEJO DE RESULTADOS
4.1 Plan de procesamiento de los datos.
a) El tipo de procesamiento: Ingreso de datos a matriz de sistematizacion de
Excel.
b) Plan de operaciones:
b.1. Plan de clasificacion: Los datos se organizaron por categorias en una matriz
de sistematizacion
b.2. Plan de codificacion: Cada variable fue codificada en palabras de hasta

maximo 6 caracteres tomando en cuenta su definicion.

Publicacion autorizada con fines académicos e investigativos

En su investigacion no olvide referenciar esta tesis




REPOSITORIO DE &%, UNVERSIDAD

CATOLICA

TESIS UCSM DE SANTA MARIA

b.3. Plan de tabulacion: Se elaboraron tablas de acuerdo a la unidad, categoria y
escala de cada una de las variables previamente descritas en el proyecto de
tesis

4.2 Plan de analisis de datos.
a. Tipo de analisis.

Analisis descriptivo

Las variables cualitativas fueron reportadas como frecuencias y porcentajes. Las
variables cuantitativas se reportaron como frecuencias, porcentajes, media

aritmética y desviacion estandar.

5. PRESENTACION
Los resultados descriptivos y analiticos fueron presentados en tablas elaboradas en
el programa de Microsoft Excel.
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CAPITULO 11

RESULTADOS
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“EPIDEMIOLOGIA Y FORMAS CLINICAS DE LA ESCLEROSIS MULTIPLE EN
PACIENTES DE LA SEGURIDAD SOCIAL DE AREQUIPA 2017”

TABLA1

CARACTERISTICAS DEMOGRAFICAS DE LOS PACIENTES CON ESCLEROSIS
MULTIPLE EN EL HOSPITAL BASE CARLOS ALBERTO SEGUIN ESCOBEDO

CARACTERISTICAS TOTAL n=19 (%)
DEMOGRAFICAS

Edad (afios)
Minima 23
Maxima 58
Promedio (dev std) 35 (x¥10.4)
Sexo
Masculino 5(26.3)
Femenino 14 (73.7)
Raza
Mestizo 18 (94.7)
Caucasico 1(5.3)
Grado de Instruccion
Secundaria completa 1(5.3)
Técnico 5 (26.3)
Superior 13 (68.4)
Dominancia
Derecha 14 (73.7)
Izquierda 5 (26.3)
Historia de uso de tabaco
Si 6 (31.6)
No 13 (68.4)
Fumador activo
Si 1(5.3)
No 18 (94.7)

Fuente: Elaborado en funcion a los datos obtenidos en la presente tesis

Un total de 19 pacientes diagnosticados con esclerosis maltiple fueron incluidos en el estudio.
Nuestros pacientes fueron mayoritariamente mujeres (73.7%) con un promedio de edad de 35 afios,
una desviacion estandar de +10.4 afios y presentaron una dominancia derecha (73.7%). Un 68.4%
cuentan con educacion superior, seguidos por un 26.3% de pacientes con un grado técnico. Un 31.6%

tenian historia de uso de tabaco, aunque solo un caso se encontraba registrado como fumador activo.
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TABLA 2

CARACTERISTICAS CLINICAS INICIALES DE LOS PACIENTES CON ESCLEROSIS
MULTIPLE EN EL HOSPITAL BASE CARLOS ALBERTO SEGUIN ESCOBEDO

CARACTERISTICAS CLINICAS TOTAL n=19 (%)
INICIALES

Edad de inicio de presentacion
Minima 23
Maxima 58
Promedio (dev std) 35 (£10.4)
Sintomas iniciales
Diplopia 4(21.1)
Amaurosis 5 (26.3)
Disartria 4(21.1)
Inestabilidad y problemas de la marcha 10 (52.6)
Trastornos de la sensibilidad 9 (47.4)
Trastornos del movimiento 6 (31.6)
Cefalea 2 (10.5)
Trastornos urinarios 1(5.3)
Otros 6 (31.6)
Tipo de presentacion
Sensitiva 12 (63.2)
Neuritis Optica 8 (42.1)
Tronco Cerebral 2 (10.5)
Cerebelosa 3 (15.7)
Piramidal 1(5.3)
Medula Espinal 5 (26.3)
Tiempo desde inicio al diagnéstico
(meses)
Minima 1
Méaxima 14
Promedio (dev std) 4.39 (£3.3)

Fuente: Elaborado en funcion a los datos obtenidos en la presente tesis
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En nuestra poblacién la edad de inicio de presentacion de loa esclerosis maltiple fue en promedio de
35 afios con una desviacion estandar de +10.4 afios. Los sintomas mas comunes fueron inestabilidad
y problemas de la marcha los cuales estuvieron presentes en un 52.6% de nuestros pacientes, seguido
por las alteraciones en la sensibilidad en un 47.4% vy los trastornos del movimiento en un 31.6%.
Teniendo en cuenta que mas de un tipo de presentacion puede registrarse en un paciente, los tipos de
presentacién mas comunes fueron la sensitiva (63.2%) y la neuritis dptica (42.1%). Ademas, se
registro el tiempo desde la primera consulta en el hospital hasta la realizacion del diagndstico
definitivo el cual tuvo un rango amplio de 1 a 14 meses con un promedio de 4.39 meses con una

desviacion estandar de +3.3 meses.
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TABLA 3

CARACTERISTICAS CLINICAS DE LOS PACIENTES CON ESCLEROSIS MULTIPLE EN
EL HOSPITAL BASE CARLOS ALBERTO SEGUIN ESCOBEDO

CARACTERISTICAS CLINICAS DE TOTAL n=19 (%)
LA ESCLEROSIS MULTIPLE
Clasificacion de la Esclerosis multiple
Sindrome Clinico Aislado 4 (21.1)
Recurrente-remitente 10 (52.6)
Progresiva primaria 2 (10.5)
Progresiva secundaria 2 (10.5)
Progresiva recurrente 1(5.3)
No clasificada 0
Hallazgos clinicos al Diagnostico
Sintomas sensoriales 15 (78.9)
Disturbio de la marcha 5 (26.3)
Signo de Lhermitt 3(15.7)
Vértigo 2 (10.5)
Pérdida de la agudeza visual 9(47.4)
Diplopia 4 (21.1)
Problemas vesicales 3(15.7)
Déficit motor (subagudo) 10 (52.6)
Sintoma sensorial facial 7 (36.8)
Ataxia en extremidades 4(21.1)
Dolor 5 (26.3)
Mielitis transversa 2 (10.5)

Fuente: Elaborado en funcion a los datos obtenidos en la presente tesis

Se tomaron las consultas registradas en le historia clinica en el momento del diagnostico definitivo.
Dentro de los hallazgos clinicos documentados al momento del diagnostico, los sintomas sensoriales
(78.9%), fueron los més comunes seguidos por el déficit motor subagudo (52.6%) y la pérdida de la
agudeza visual (47.4%). Seguidamente los pacientes fueron clasificados fenotipicamente segun los
criterios de la Federacion Internacional de Esclerosis Multiple y la Sociedad Nacional de Esclerosis

Muiltiple, siendo el fenotipo clinico recurrente-remitente (52,6%) el mas comuin.
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TABLA 4

TRATAMIENTO EN PACIENTES CON ESCLEROSIS MULTIPLE EN EL HOSPITAL BASE
CARLOS ALBERTO SEGUIN ESCOBEDO

TRATAMIENTO DE LA TOTAL n=19 (%) Duracion del

ESCLEROSIS MULTIPLE tratamiento
Tipo de tratamiento Meses (std dev)
IFNB- 1a intramuscular 8(42.1) 29.19 (x12.3)
IFNB- 1a subcutaneo 2 (10.5) 46 (2£23.2)
IFNB- 1b subcutaneo 7 (36.8) 24.31 (x15.4)
Acetato de Glatiramer 0 0
Fingolimod 0 0
Natalizumab 0 0
Alentuzumab 0 0
Mitoxantrone 0 0
Rituximab 2 (10.5) 27.22 (£10)
Ciclofosfamida 2 (10.5) 18 (+9.8)
Corticoides 18 (94.7) 33.76 (+32.6)
Otros 5(26.3) -
Ningun tratamiento inmunomodulador 3(15.7) 0

Fuente: Elaborado en funcion a los datos obtenidos en la presente tesis

Dentro de los tratamientos especificos para la esclerosis maltiple, el mas comun fue el uso de INFB-
1a intramuscular (42.1%), seguido por el INFB-1b subcutaneo (36.8%). El 94.7% de los pacientes
tenian registrado el uso de corticoides mayormente para el manejo de eventos agudos, aunque el uso
cronico de los mismo no es infrecuente con una duracion de tratamiento en promedio de 33.7 meses
y una desviacion estdndar de £32.6 meses. Cabe resaltar que 3 pacientes no se encontraban recibiendo
ningun tratamiento especifico para la esclerosis multiple mayormente por intolerancia registrada a

una terapia previa o falla al tratamiento en 1 caso.
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TABLAS

INFECCIONES ASOCIADAS AL TRATAMIENTO Y COMORBILIDADES EN PACIENTES
CON ESCLEROSIS MULTIPLE EN EL HOSPITAL BASE CARLOS ALBERTO SEGUIN

ESCOBEDO
TRATAMIENTO Y TOTAL (%)
COMORBILIDADES
Infecciones asociadas a inmunosupresion n=21 (%)
Herpes Zoster 1(4.8)
Tuberculosis 2 (9.5)
Faringitis aguda 3(14.3)
Neumonia 4 (19.0)
Infecciones urinarias 6 (28.6)
Gastroenteritis aguda 2(9.5)
Otras 3(14.3)
Comorbilidades n=33 (%)
Trastornos de ansiedad y depresion 8 (24.2)
Hipertension arterial 3(9.1)
Anemia cronica 3(9.1)
Dislipidemias 6 (18.2)
Diabetes mellitus e hiperinsulinemias 5(15.2)
Trastornos gastrointestinales 3(9.1)
Otros 5(15.2)

Fuente: Elaborado en funcion a los datos obtenidos en la presente tesis

Se registraron un total de 21 infecciones asociadas al uso prolongado de inmunosupresores, siendo
las mas comunes las infecciones urinarias (28.6%), seguidas por las neumonias (19%) y las faringitis
agudas (14.3%). Dentro de las comorbilidades més frecuentes en este grupo de pacientes, las mas

frecuentes fueron los trastornos de ansiedad y depresion (24.2%) y las dislipidemias (18.2%).

Publicacion autorizada con fines académicos e investigativos

En su investigacion no olvide referenciar esta tesis




Q\a UNIVERSIDAD
B

REPQSITORIO DE CATOLICA

TESIS UCSM =2 DE SANTA MARIA

CAPITULO 111

DISCUSION Y COMENTARIOS

Publicacion autorizada con fines académicos e investigativos

En su investigacion no olvide referenciar esta tesis




UNIVERSIDAD

REPOSITORIO DE CATOLICA

TESIS UCSM <  DE SANTA MARIA

DISCUSION Y COMENTARIOS

La esclerosis multiple es una enfermedad crénica discapacitante permanente que afecta de
0.83 a 38.2 casos por 100,000 habitantes [18] Sin embargo, en los dltimos 5 afios se ha
registrado un incremento de la prevalencia de EM en distintas regiones de Latinoameérica
[19-22]. A la fecha no existe ningun reporte oficial del nimero de casos en la ciudad de
Arequipa, pero la intencion de este estudio fue incluir a todos los 19 pacientes atendidos en
el Hospital Nacional Carlos Alberto Seguin Escobedo de Arequipa, el cual es el principal

centro de referencia de la seguridad social para 6 departamentos del sur del pais.

La EM afecta mayormente a mujeres, en un ratio aproximado de 2.3: 1 [23]. De manera
similar en nuestro estudio el 73.7% fueron mujeres, calculandose una proporcién de 2.8
mujeres por cada varon. La edad promedio de inicio de la EM varia entre los 28 a 31 afios;
aungue la enfermedad se vuelve aparente entre los 15 a 45 afios [24]. En nuestra poblacién
la edad de inicio fue de 23 a 58 afios y de manera coincidente el promedio de la edad de

inicio fue de 35 afos.

Un estudio en 210 pacientes con EM reportd un riesgo incrementando para presentar la
enfermedad en mujeres con dominancia izquierda [25]. Sin embargo, estudios més recientes
sugieren que la fatigabilidad de la fuerza en manos no esta influenciada por la dominancia
de esta, aunque en muchos casos existe correlacion con la progresion de la enfermedad [26].
Cabe resaltar que en nuestra poblacion el 26.3% (5/19) presentaron dominancia izquierda y

fueron todas mujeres.

Algunos estudios han sugerido que el uso de tabaco podria incrementar el riesgo de presentar

EM e incluso que el tabaco podria ser un factor de riesgo para la progresion de la enfermedad
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[27,28]. Aunque esta informacién resulta preliminar, en nuestro estudio el 68.4% tuvo
historia de uso de tabaco e incluso un paciente continuaba siendo un fumador activo. Esto
resalta la importancia de la educacién en habitos nocivos en estos pacientes que podrian

empeorar el cuadro clinico.

Si bien es cierto no existe hallazgos clinicos que sean Unicos de la EM, existen caracteristicas
clinicas que se presentan frecuentemente en la enfermedad. Un estudio en el 2002 report6
que los sintomas sensoriales en extremidades (31%) son los mas frecuentes, seguidos por la
pérdida de la agudeza visual (16%), el déficit motor sub-agudo (9%), la diplopia (7%) y los
problemas de la marcha (5%) [29]. De manera similar, aunque en mayor proporcion, los
hallazgos clinicos méas comunes reportados en nuestros pacientes fueron los sintomas
sensoriales (78.9%), el déficit motor sub-agudo (52.6%) y la perdida de la agudeza visual
(47.4%). Sin embargo, cabe resaltar que los sintomas iniciales més frecuentes en nuestra
poblacion fueron la inestabilidad y problemas de la marcha (52.6%) y los trastornos de

sensibilidad (47.4%).

Nuestros pacientes fueron luego clasificados segun los patrones propuestos por la Sociedad
Nacional de Esclerosis Multiple. Un sindrome clinico aislado constituye el primer ataque
compatible con EM que exhibe las caracteristicas de la desmielinizacion inflamatoria pero
aun no ha completado todos los criterios diagnosticos [7]. La EM recurrente-remitente se
caracteriza por periodos de enfermedad con recuperacion total o secuela residual con
progresion minima. Este es el tipo de EM mas frecuente (80-90%) cuando se inicia la
enfermedad. La transicion de recurrente-remitente a secundariamente progresiva ocurre
usualmente de 10 a 20 afios despues del inicio de la enfermedad [30]. Por altimo, el patrén

primariamente progresivo es el menos comdn, presente Gnicamente en 10% de los casos [7].
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Teniendo en cuenta que el tiempo de enfermedad promedio de nuestros pacientes es de 5.78
afios con una desviacion estandar de = 2.7 afios, la mayoria de nuestros pacientes fueron
clasificados como EM recurrente-remitente (52.6%), con 4 casos de sindrome clinico
aislado, y 2 casos de EM tanto progresiva primaria como secundaria respectivamente. En
bajo numero de casos de enfermedad secundaria progresiva podria explicarse por el tiempo

de enfermedad menor a 10 afios en la gran mayoria de nuestros pacientes.

El tratamiento de la esclerosis multiple estd orientado de acuerdo con la forma de
presentacion aguda o cronica de la enfermedad [10]. En los casos de exacerbacién aguda las
indicaciones del tratamiento estardn en base a sintomas funcionalmente incapacitantes
sumado a una evidencia objetiva del deterioro neurolégico [10,11] En estos casos el uso de
corticoides en pulso son el medicamento de primera linea. Por el contrario, para el
tratamiento de la EM crénica, la terapia depende del patron de enfermedad. Para la forma
mas frecuente, la EM remitente-recurrente, el uso de interferén beta es sugerido, asi como el
uso de metrotexato oral y los pulso de corticoides con el uso de ciclofosfamida como booster
de ser necesarios. No es de extrafiar entonces que en nuestra poblacion mayormente de EM
remitente progresivo el Interferon beta — 1a sea el inmunomodulador més frecuentemente
usado (52.6%), teniendo un uso de corticoides casi universal (94.7%) para el manejo de

episodios agudos Yy solo 2 pacientes requirieron ciclofosfamida.

Aunque la efectividad de las inyecciones de interfer6n en todas sus presentaciones ha sido
comprobada en maltiples estudios, especialmente para la EM remitente-recurrente [31-34].
Su uso a largo plazo es aun controversial debido a la falta de evidencia sobre su efectividad
en plazos mayores a 2 o 3 afios. En ese sentido, nos Ilama la atencion ver en nuestros

pacientes usos prolongados de Interferdn beta 1 alpha subcutdneos que superan los 4 afios.
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El uso prolongado de interferon debe ser evaluado por el médico tratante sopesando los
posibles efectos adversos que estos traen donde la disfuncion hepatica es el principal riesgo

[35].

Ademas, los pacientes que se encuentran recibiendo inmunomoduladores de manera regular
presentan un riesgo incrementado de infecciones asociadas a inmunosupresion. Por lo tanto,
un control riguroso de las mismas es mandatorio. En nuestra serie, se registraron 21
infecciones, siendo las infecciones urinarias (31.6%) las mas frecuentes seguidas por las

neumonias (21.1%) y la faringitis aguda (15.7%).

Las comorbilidades que presentan los pacientes con EM son un punto clave en el manejo de
estos pacientes. Aunque se desconoce la causa, multiples estudios han demostrado que los
pacientes con EM tienen mayor riesgo de presentar hipertension, diabetes, enfermedad
isquémica del corazon y trastornos psiquiatricos tales como ansiedad, depresion, bipolaridad
y esquizofrenia [16]. En nuestros pacientes, los trastornos de ansiedad y depresion (42.1%)
y las dislipidemias (31.6%) fueron las comorbilidades mas comunes. Al ser la EM una
enfermedad cronica sin cura, esta implica tratamientos periodicos y visitas frecuentes al
médico, las cuales podrian significar no solo una carga emocional para el afectado, sino que
ademas representa una exposicion prolongada a tratamientos inmunosupresores y corticoides

gue podrian agravar la presencia de infecciones y efectos adversos secundarios.
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CONCLUSIONES

1. Laedad promedio de los pacientes fue de 35 afios, siendo el sexo femenino y la raza
mestiza los mas frecuentemente encontrados. El grado de instruccion superior

representa el 68.4% de los casos. El 73.7% son diestros.

2. La forma maés frecuente encontrada fue la recurrente-remitente, seguida de la forma

primaria progresiva.

3. Las comorbilidades resultaron ser con mayor frecuencia trastornos de ansiedad y

depresién seguidos por dislipidemias.

4. Eltratamiento mas frecuentemente recibido por los pacientes fue el uso de corticoides
en un 94.7%, sequido de IFNB-12 intramuscular con 42.1% y el IFNB-1b subcutaneo
con 36.8%.

5. Latasa de prevalencia es de 3.45 por 100 000 habitantes.
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RECOMENDACIONES

1. Hacer énfasis en un enfoque multidisciplinario e integral para el manejo de estos
pacientes, resulta de suma importancia debido a la alta tasa de comorbilidad que se

evidencia con este trastorno.

2. Realizar futuros estudios en una poblacion con mayor cantidad de muestra para
corroborar beneficios propios de tratamientos, el nimero de ingresos en el hospital,

y eventos adversos asociados.

3. Realizar estudios para comparar la efectividad de los diversos tratamientos en la

poblacion peruana.

4. Mantener un seguimiento cercano a los pacientes con EM para realizar estudios de
cohorte que evallen riesgos asociados a uso prolongado de inmunomoduladores.

5. Contribuir al tratamiento oportuno de infecciones oportunistas secundarias al
tratamiento inmunosupresor, ayudando de esta forma a disminuir las tasas de

morbimortalidad.
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ANEXO 1

Ficha de Caracterizacion Clinica-Demografica de la Esclerosis Mualtiple

M? de Ficha: Fecha de aplicacion:
CARACTERISTICAS DEMOGRAFICAS
Mombres y Apellidos: SEND: Edad:

M: o F:o
Establecimiento de salud:

Histaria clinica: Ciudad:

Ocupacian: Grado de instruccion:

Ascendencia Dominancia: Centro donde fue diagnosticado:

caucasica:

CARACTERISTICAS CLINICAS (segiin registros clinicos)
Sintomals) inicial{es) Signos y sintomas de la EM

- Sintoma sensarial en extremidades Slo NOo
- Dizturbio de la marcha Slo NOo
Fecha de inicio de los sintomas Signo de Lhermitte S5lo NOno
Fecha de diagndstico Vértigo S5lo NOC
MN* de Hospitalizaciones por EM Perdida visual Slo NOo
M* de recaidas Diplopia Slo NOo
Tipo de presentacion Problemas vesicales Slo NODo
Sensitiva Slo NOOo De&ficit motor (subagudo) Slo NOo
Meuritis dptica S5lo MOO Sintorna sensorial facial S5lo NOao
Tronco cerebral Slo NOCD Ataxia en extremidades Slo NOo
Cerebelosa Slo NOOo Dalar Slo NOao
Piramidal Slo NOOD Mielitis transversa Slo MNOC
Medula Espinal Slo NOo Tipo de tratamiento Fecha inicio-termino

o IFNB-1a intramuscular
o IFNB-1a subcutaneo

o IFNB-1b subcutaneo

o Acetato de Glatiramer
O Fingolimod

M* de brotes desde el diagnostico

MN* de brotes en el dltimo afio

Fecha del dltimo brote
Clasificacion de la EM

o Sindrome clinico aisladao

o Recurrente-remitente

o Matalizumab

O Progresiva primaria

o Aletuzumab

o Progresiva secundaria

o Mitoxantrone

O Progresiva recurrente

o Rituximab

o Mo clasificada

o Ciclofosfamida

Infecciones
probablemente
asociadas a terapias
INMUNOSUPresoras

Comorbilidades
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Alteraciones Sensitivas

ECGE: puntos Memoria Dolor/temperatura

Alerta: Lenguaje Posicion/\Vibracion

Orientado: Atencidn: Alteraciones motoras
Alteracion en Nervios Craneales Masa

1 Olfacicn Tono

2 Campo visual, agudeza visual Fuerza

3,4,6 Motor Qcular

Alteracion de la Integracion

5 Sensitivo, masticatorio

Sensibilidad cortical

7 Facial Motor

Coordinacidn

& Auditivo Estacion/Marcha

Q. 10. Romberg

11. ECM, Trapecio Alteracion de Movimiento/Reflejos
12. Lengua Movimientos

Reflejos
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I. Preambulo

La esclerosis multiple (EM) es la patologia causante de discapacidad permanente
en adultos jovenes mas frecuente, después de los traumatismos [1]. Esta
enfermedad se presenta con mayor frecuencia en pacientes de sexo femenino, en
una proporcion de 2.3 a 1 [2]. El inicio de la EM varia entre los 28 a 31 afios; Sin
embargo, existen reportes de casos, donde la enfermedad puede manifestarse desde

los primeros afios de vida hasta los 70 afios [3].

La EM es un desorden heterogéneo con multiples caracteristicas clinicas que
reflejan la complejidad de los mecanismos que producen el dafio del tejido nervioso
[4]. Desde su descubrimiento en 1868, multiples mecanismos fisiopatoldgicos han
sido descritos incluyendo la inflamacion, desmielinizacion y degeneracion axonal
[5,6]. No obstante, a la fecha la causa de la EM permanece desconocida [3,7].
Adicionalmente, existen diversos factores ambientales que podrian estar asociados
a EM, dentro de los cuales se encuentran la exposicion a la luz solar y niveles de
vitamina D, latitud geogréfica, infecciones virales, ademas de otros factores como
tabaco, el cual se estaria relacionado con la progresion de la enfermedad [8-12].

La clasificacion de esclerosis multiple se divide principalmente en enfermedad
recurrente y progresiva. Por otro lado, el patrén y el curso se sub dividen en diversos
subtipos clinicos incluyendo al sindrome clinico aislado, EM recurrente—remitente,
EM progresiva primaria 'y EM progresiva secundaria. Asimismo, estos subtipos se
modifican en base a la evaluacion tanto de la actividad como la progresion de la
enfermedad [7,13,14].

El tratamiento de la esclerosis multiple esta orientado de acuerdo con la forma de
presentacion del paciente, siendo el enfoque distinto en cada subtipo de la
enfermedad [15]. Para la exacerbacion aguda las indicaciones del tratamiento

estaran en base a sintomas funcionalmente incapacitantes sumado a una evidencia
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objetiva del deterioro neurolégico [14,15]. Por otro lado, el tratamiento de la fase
progresiva de la enfermedad representa uno de los principales desafios de la EM
debido a la dificultad para encontrar una terapia Optima. A pesar de existir una
amplia variedad de farmacos que buscan detener temporalmente el deterioro
progresivo la enfermedad; debido a su perfil farmacoldgico, estos no suelen ser

empleados por un periodo de tiempo mayor a un afio o dos [16-19].

La presencia de comorbilidades representa otro punto critico en el manejo de los
pacientes con EM. Esta demostrado que los pacientes con EM tienen mayor riesgo
de presentar hipertension, diabetes, enfermedad isquémica del corazon y trastornos
psiquiatricos tales como ansiedad, depresion, bipolaridad y esquizofrenia [20]. Se
desconoce la causa directa entre la EM y muchas de estas comorbilidades, pero se
postula que pueden estar presentes como consecuencia de la enfermedad y la terapia

prolongada con corticoides, inmunosupresores € inmunomodulares [20,21].
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Il. PLANTEAMIENTO TEORICO
1. Problema de investigacion
1.1. Enunciado del Problema

¢ Cudl es la epidemiologia, las formas clinicas y comorbilidades mas frecuentes

en la esclerosis multiple en la ciudad de Arequipa?

1.2. Descripcion del Problema

a) Area del conocimiento

— Area general: Ciencias de la Salud
— Area especifica: Medicina Humana
— Especialidad: Neurologia

— Linea: Esclerosis maltiple
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b. Operacionalizacion de Variables

1. Caracteristicas demograéficas

Variable Indicador Unidad / Escala
Categoria
Edad NUmero de afios Afos Cuantitativa
cumplidos al momento razén
de la toma de datos
Sexo Sexo segun refiere Masculino Categorica
Historia Clinica Femenino nominal
Grado de Estudios segun refiere | Primaria De atributo
instruccion Historia Clinica Secundaria dinal
Superior ercina
Raza Segun refiere historia | Mestiza De atributo
clinica Negra )
Indigena nominal
Caucasica
Ocupacion actual | Labor que actualmente De atributo
desempefia el paciente
Uso de Tabaco Consumo de tabaco Dicotomica Categorica
previo al previo al diagnéstico Sj nominal
Diagnéstico de de EM
EM No
Fumadores Pacientes Dicotdémica Categorica
activos luego del | consumidores de si nominal
diagndstico de tabaco luego de ser
EM diagnosticados de EM | No
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2. Caracteristicas clinicas

Variable Indicador Unidad / Escala
Categoria

Sintomas iniciales | Sintomas Categorica

registrados al inicio nominal

de la enfermedad
Fecha de inicio de | Fechaenlaquese | Mesy afio Cuantitativa
los sintomas presentaron los

primeros sintomas

de la enfermedad
Fecha de Fechaen laquese | Mesy afio Cuantitativa
diagnostico registro el

diagnostico

definitivo
N° de Numero de veces Cantidad Cuantitativa
hospitalizaciones | que fue cardinal
por EM hospitalizado por la

EM
Tipo de Presentacion clinica | Sensitiva Categorica
presentacion con la que se Neuritis Optica nominal

manifesto la Tronco cerebral

enfermedad al Cerebelosa

diagnostico Piramidal

Médula espinal

N° de brotes NUmero de veces Cantidad Cuantitativa
desde el que se registrd una cardinal
diagndstico exacerbacion de la

enfermedad
N° de brotes en el | Segun refiere Cantidad Cuantitativa
altimo afio historia clinica cardinal
Fecha del altimo | Fechaen laque se | Cantidad Cuantitativa

brote

registro el ultimo
brote
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Clasificacion de Segun refiere Sindrome Clinico | Categdrica
la EM historia clinica Aislado nominal
Recurrente-
remitente
Progresiva
primaria
Progresiva
secundaria

No clasificada

Infecciones Segun refiere Categorica
probablemente historia clinica nominal
asociadas a
terapias
iInmunosupresora
S

Signos y sintomas | Segun refiere Sintoma sensorial | Categorica
de laEM historia clinica en extremidades nominal
Disturbio de la
marcha

Signo de
Lhermitte

Vértigo

Pérdida visual
Diplopia
Problemas
vesicales

Déficit Motor
(subagudo)
Sintoma sensorial
facial

Ataxia en
extremidades
Dolor

Mielitis transversa

Tipo de Segun refiere IFNB-1a Categorica
tratamiento y historia clinica intramuscular nominal
fecha de inicio IFNB-1a
subcutaneo
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IFNB-1b
subcutaneo
Acetato de
Glatiramer
Fingolimod
Natalizumab
Alentuzumab
Mitoxantrone
Rituximab
Ciclofosfamida

Comorbilidades | Segun refiere Categorica
historia clinica nominal

3. Caracteristicas neurolégicas

Variable Indicador Unidad / Categoria Escala
Alteraciones de la | Segun refiere | Escala de Glasgow Categorica
Cognicion historia Alerta nominal
clinica Orientado
Memoria
Lenguaje
Atencion
Alteracion en Segun refiere | Olfacion Categorica
Nervios craneales historia Campo visual, agudeza nominal
clinica visual
Motor ocular
Sensitivo, masticatorio
Facial motor
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Auditivo
ECM, trapecio
Lengua
Alteraciones Segun refiere | Dolor/temperatura Categorica
sensitivas historia Posicién/Vibracion nominal
clinica
Alteraciones Segun refiere | Masa Categorica
Motoras historia Tono nominal
clinica Fuerza
Alteraciones de la | Segun refiere | Sensibilidad cortical Categorica
Integracion historia Coordinacion nominal
clinica Estacion/marcha
Romberg
Alteracion de Segun refiere | Movimientos Categorica
Movimiento/ historia Reflejos nominal
Reflejos clinica
4. Ex&menes de laboratorio
Variable Indicador Unidad / Categoria Escala
Glucosa en ayunas | Niveles de Glucosa en mg/dL Cuantitativa
glucosa en continua
ayunas ]
) Razén
registrados en

UNIVERSIDAD
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la historia
clinica

Creatinina Niveles de Creatinina en mg/dL Cuantitativa
creatinina continua
registrados en ]
la historia Razon
clinica

Colesterol Niveles de Colesterol total en mg/dL | Cuantitativa
colesterol continua
total )
registrados en ZEzon
la historia
clinica

HDL Niveles de Colesterol HDL en Cuantitativa
colesterol mg/dL continua
HDL )
registrados en _®"
la historia
clinica

LDL Niveles de Colesterol LDL en Cuantitativa
colesterol mg/dL continua
LDL ]
registrados en Razon
la historia
clinica

Triglicéridos Niveles de Triglicéridos en mg/dL Cuantitativa
Triglicéridos continua
registrados en

UNIVERSIDAD
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la historia Razon
clinica
Hemoglobina Niveles de Hemoglobina en g/dL Cuantitativa
Hemoglobina continua
registrados en ]
o Razon
la historia
clinica
Hematocrito Niveles de Hematocrito en Cuantitativa
Hematocrito porcentaje continua
registrados en )
W Razon
la historia
clinica
Conteo total de Conteo total Numero de leucocitos Cuantitativa
Leucocitos de Leucocitos | totales por microlitro continua
registrados en )
| Razon
la historia
clinica
Conteo total de Conteo total Numero de Neutrofilos Cuantitativa
Neutrofilos de Neutrofilos | totales por microlitro continua
registrados en )
o, Razon
la historia
clinica
Conteo total de Conteo total Numero de Eosinofilos Cuantitativa
Eosinofilos de Eosinofilos | totales por microlitro continua
registrados en )
o Razon
la historia
clinica
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Conteo total de Conteo total Numero de Monocitos Cuantitativa
Monocitos de Monocitos | totales por microlitro continua
registrados en )
o Razon
la historia
clinica
Conteo total de Conteo total Numero de Linfocitos Cuantitativa
Linfocitos de Linfocitos | totales por microlitro continua
registrados en )
o Razon
la historia
clinica
Conteo total de Conteo total Numero de plaquetas Cuantitativa
Plaquetas de plaquetas | totales por microlitro continua
registrados en ]
. Razon
la historia
clinica
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Interrogantes basicas

1. ¢Cudl es la epidemiologia de la esclerosis multiple en pacientes de la
seguridad social en la ciudad de Arequipa?

2. ¢Cudles son los tipos de presentacion y las caracteristicas clinicas de la
esclerosis multiple en pacientes de la seguridad social en la ciudad de

Arequipa?

3. ¢Cudles son los tratamientos disponibles para la esclerosis maltiple en

pacientes de la seguridad social en la ciudad de Arequipa?

4. ¢Cuales son las principales comorbilidades presentes en pacientes con

esclerosis multiple de la seguridad social en la ciudad de Arequipa?

Tipo de investigacion:

v Aplicada

Disefio de investigacion:

Observacional

Retrospectivo

Transversal

Nivel de investigacion:

v Nivel descriptivo
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1.3. Justificacion del problema

La esclerosis maltiple (EM) es un trastorno desmielinizante del sistema nervioso
central que cuenta con una prevalencia mundial de aproximadamente 2.5 millones
de personas afectadas [1-3]. La prevalencia de la EM varia geograficamente. Entre
las areas con alta frecuencia en el mundo se encuentran Europa, incluyendo Rusia,
sur de Canada, norte de Estados Unidos, Nueva Zelanda y sudeste de Australia de
la prevalencia puede ser mayor a 100 por cada 100,000 habitantes [10].

Un estudio reciente demuestra que Latinoamérica también es afectada por la EM
con una prevalencia que puede variar de 0.83 a 38.2 casos por 100,000 habitantes
[22]. Ademas, la epidemiologia en Latinoamerica ha resultado alin mas preocupante
luego de que dos estudios revelaran un incremento en la prevalencia de EM en los
altimos 5 afios en distintas regiones de Latinoamérica, siendo los paises més
afectados Brasil, Argentina y Martinique [23-26]. Sin embargo, en Per( la
informacion sobre la prevalencia de EM resulta mucho mas limitada debido a que
la EM no es una enfermedad de reporte obligatorio en el pais. El unico estudio
epidemioldgico en el pais disponible reporta una prevalencia calculada para Lima
de 7.69 x 100 000 habitantes [27].

A la fecha no existe ningln estudio epidemiolégico de prevalencia en Arequipa u
otras provincias del pais. Sin embargo, esfuerzo de dos estudios previos no
publicados en 19 pacientes con EM en Arequipa han descrito algunos datos
relevantes tanto demograficos, de presentacion clinica y tratamientos. [28-29].

Teniendo en cuenta la discapacidad, como el principal problema a largo plazo que
representa para los pacientes portadores de esclerosis multiple, se hace énfasis en la
necesidad de contar en la ciudad de Arequipa, con un estudio actual que permita
determinar la epidemiologia, clasificacion de la esclerosis multiple y tratamientos
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disponibles, asi como otras caracteristicas adicionales que resultan relevantes como
las principales comorbilidades que afecta esta poblacion vulnerable y otros posibles

factores asociados que podrian determinar el curso de la enfermedad.

2. MARCO CONCEPTUAL

2.1. Definicion. La esclerosis multiple (EM) es el trastorno desmielinizante
mediado por reacciones inmunoldgicas mas frecuente, que afecta al sistema

nervioso central [4-7]

2.2. Patogénesis: Existen distintas vias de lesion tisular en la esclerosis multiple,
siendo la inflamacion, desmielinizacion y degeneracion axonal los principales
mecanismos  fisiopatolégicos desencadenantes de la variedad de
manifestaciones clinicas que se hacen evidentes en las diferentes formas
clinicas de la EM. Actualmente ain permanece siendo desconocida la causa de
esta enfermedad; Sin embargo, una de las teorias mas ampliamente aceptadas
se centra la posibilidad de que se trate de un trastorno inflamatorio
inmunomediado caracterizado por linfocitos autoreactivos, seguido por la

activacion microglial junto a la neurodegeneracion cronica [4].

2.3. Patologia: La evidencia de placas focales desmielinizadas en el sistema
nervioso central, sumado a gliosis e inflamacion en distinto grado, con
preservacion parcial de los axones representa el espectro caracteristico
neuropatoldgico de la esclerosis multiple. Estas lesiones usualmente tienden a
situarse en los nervios Gpticos, el tronco encefalico, el cerebelo, la medula
espinal y la materia blanca yuxtacortical y periventricular, ademas estas
lesiones también pueden encontrarse en la materia gris cortical y en el cuerpo
calloso. La lesion axonal es una caracteristica patol6gica importante de la placa
de desmielinizacién en la EM, aunque, no en la etapa aguda [4,18]
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Los dos fenotipos principales en la EM son los de la enfermedad recidivante y
progresiva, sin embargo, la patologia en ambos casos probablemente no sea
distinta, aunque algunas revisiones sugieren que, en el caso de las formas
progresivas, estas estan caracterizadas por una inflamacion reducida o ausente

0 por un proceso inflamatorio global [19].

2.4. Epidemiologia y factores de riesgo: Tomando en cuenta los trastornos que
afectan al sistema nervioso central, la EM es la causa mas frecuente, después
de traumatismos, de discapacidad permanente en los adultos jovenes [1]. Este
trastorno afecta con mas frecuencia a pacientes mujeres a diferencia de a
varones, estudios demuestran un aumento en dicha relacion, considerando que
en 1995 dicha relacién correspondia a 1.4:4 y habiendo variado en el 2000 a
2.3:1. No obstante, el motivo el aumento de incidencia de EM en pacientes

mujeres es desconocido [30].

La EM tiene su inicio generalmente entre las edades de 28 a 31 afios, siendo
ademas de presentacion ligeramente mas temprana en pacientes varones y se
hace clinicamente evidente entre las edades de 15 a 45 afios, sin embargo, la
presentacion en personas en etapas tempranas de la vida o por lo contrario en
personas que cursen ya por la década de los 70, es notablemente mas rara [3].

Ademaés, apoyando la teoria de la patogenia inmunomediada de la EM, estudios
reportan una mayor predisposicion a padecer de otras enfermedades
autoinmunes a diferencia de casos controles [31].

Factores ambientales: Los factores ambientales parecen tener aparentemente
una participacion importante como predisponentes de la esclerosis multiple,

teniendo entre estos a infecciones virales, exposicion al sol y niveles de
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vitamina D, latitud geogréafica y lugar de nacimiento, asi como otros factores

como el tabaco como posible factor gatillante. [8,10-12].

2.4.1. Infecciones virales: Se cree, aunque no existe evidencia suficiente, que existen
determinadas infecciones que pueden actuar como factores desencadenantes para el
desarrollo de la EM, uno de los virus que mas atencién a instaurado como posible
gatillante es el virus de Epstein-Barr, causante de la mononucleosis infecciosa 0
incluso se ha llegado a estudiar la posible asociacién de vacunas, como por ejemplo
la vacunacion contra la hepatitis B, habiendo en ambos casos evidencia insuficiente

como para poder confirmar la asociacion [8].

2.4.2. Factores geograficos: La incidencia de la esclerosis multiple, varia también de
acuerdo a la localizacion geogréafica, habiéndose encontrado una mayor cantidad de
casos en Europa, sur de Canadd, norte de Estados Unidos, Nueva Zelanda y sudeste
de Australia, siendo las islas Orkney el area con mayor cantidad de casos reportados,
anteriormente se creia que dicha casuistica se debia fundamentalmente a las
caracteristicas raciales. Sin embargo, estudios posteriores sugieren que esto no es del
todo cierto, ademas es ampliamente difundida la posibilidad de una asociacion entre
la latitud y la cantidad de casos, aumentando el riesgo de padecer la enfermedad
conforma la latitud aumenta de sur a norte. No obstante, estudios posteriores
cambiaron esta teoria debido a que mientras que la prevalencia incrementaba con la
latitud geografica en Este de Europa, Norteamérica y Australia/Nueva Zelanda; la
incidencia aumentaba con la latitud solo en Australia/Nueva Zelanda, no
evidenciandose este aumento en el hemisferio norte, por lo que la asociacién entre
latitud y EM podria explicarse por otros factores como precision diagnostica o tiempo
de supervivencia; ademas, personas que migran de zonas de alto riesgo a bajo riesgo
después de la pubertad usualmente presentan el mismo riesgo del area de origen,
mientras que aquellos que migraron durante su infancia presentan el riesgo de la
nueva zonas de bajo riesgo, lo que podria apoyar la teoria de factor protector a la
exposicién mas prolongada a luz del sol y concentracion de vitamina D [2,10,30].
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2.4.3. Luz del sol y vitamina D: Como fue anteriormente mencionado estos podrian ser
factores protectores, ya sea debido al efecto de la radiacion ultravioleta o a los niveles
de vitamina D, existe una relacién inversa entre la exposicion al sol, radiacion UV o
niveles de vitamina D y el riesgo de prevalencia o actividad de esclerosis multiple
[11,32-33].

2.5.  Signos y sintomas: El inicio de la enfermedad suele presentarse con un amplio
espectro sintomatico, siendo los mas frecuentes, los sintomas sensoriales. La
esclerosis multiple no cuenta con caracteristicas clinicas patognomonicas a esta
enfermedad; sin embargo, existen hallazgos clinicos que sugieren estar frente a esta
patologia. Se presentan una variedad de signos y sintomas que podrian orientar el
diagndstico, entre los cuales se incluye sintomas sensoriales en extremidades o la
mitad del rostro, pérdida visual, diplopia, debilidad motora, dificultad para la
deambulacion, perdida de equilibrio, vértigo, afeccion vesical, ataxia, dolor o la
presencia del signo de Lhermitte, el cual se caracteriza por la sensacion de calambre
0 paso de electricidad que corre hacia abajo por la espalda involucrando o no a las

extremidades, consecuente a la flexion del cuello [34].

Afeccién intestinal y vesical: Se presentan en el 50% y 75% de los casos
respectivamente, dentro de las alteraciones neurogénicas intestinales mas
frecuentemente asociadas a EM se encuentran la constipacion, pobre
evacuacion e incontinencia, dentro de las alteraciones urinarias, la queja mas
frecuente en estos pacientes es la urgencia miccional, la cual es secundario a
lesion suprasegmental que a su vez es causante de una contraccion no inhibida
del detrusor [35].

Deterioro cognitivo: El deterioro cognitivo puede estar presente incluso desde
el inicio de la enfermedad, y es variable de acuerdo a cada tipo de patrén clinico

de EM, ademas de la severidad de cada caso, dentro de las alteraciones mas
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frecuentes se encuentran las que involucran a la atencién, conceptualizacion
abstracta, memoria a corto plazo, recuperacion de palabras y la velocidad con
la que se procesa la informacion, al realizar evaluaciones con test
neuropsicoldgicos, se evidencia a un 70% de casos con algin grado de deterioro
cognitivo [36].

Depresion: Detectar en la evaluacion del paciente, un estado animico
deprimido se torna de vital importancia debido a la alta prevalencia de casos de
depresion asociada a EM, presente en alrededor de los 2/3, los cuales podrian
consecuentemente llevar a casos de suicidios, la expectativa de vida de
pacientes con EM es de 5 a 10 afios menor que en el resto de la poblacion, estas
cifras son atribuibles probablemente a la mayor tasa de suicidios presentes en
los enfermos afectados, factores como dolor, ansiedad, abuso de sustancias y
deterioro cognitivo contribuyen a la depresion, a su vez este ultimo también es

empeorado por la depresion, formandose asi un circulo vicioso [37].

Epilepsia: La epilepsia es mas frecuente en las personas con EM en
comparacion a los que no la padecen, presentdndose en un 2 a 3% de los
enfermos, las convulsiones presentes en estos casos suelen ser benignas y
responden bastante bien al tratamiento con drogas antiepilépticas o incluso no

requieren de tratamiento [38].

Movimientos oculares anormales: Pueden presentarse una serie de
alteraciones visuales como anormalidades en la mirada voluntaria, nistagmus,
el cual es bastante comun, anormalidades de los movimientos de fase lenta, y
menos frecuentemente trastornos paroxisticos de los movimientos oculares o

paralisis aislada del nervio oculomotor [39].
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Sintomas motores: La paraparesia 0 paraplejia estan presente mas
frecuentemente que los casos de debilidad aislada de algun miembro superior,
esto debido a la comdn aparicién de lesiones en los tractos motores
descendentes de la medula espinal. Dentro de los hallazgos fisicos se puede
evidenciar espasticidad usualmente mas marcada en los miembros inferiores
que en los superiores, reflejos osteotendinosos profundos incrementados,
aungue en ocasiones pueden estar disminuidos debido a una lesion que
interrumpa el arco reflejo a nivel segmentario, puede haber clonus, y ademas
pueden objetivarse respuestas plantares extensoras, estas manifestaciones
suelen ser asimétricas. Los sintomas relacionados con el tronco encefélico ya
sea disfagia, disartria y disfuncion respiratoria pueden ocurrir en casos
avanzados. La afeccion de vias cereberales puede traer consigo manifestaciones
como desequilibrio en la marcha o dificultad para realizar movimientos
coordinados con los brazos y manos. El examen fisico puede revela dismetria,
descomposicion de movimientos complejos e hipotonia, caracteristicas que son
evidenciadas con mayor frecuencia en los miembros superiores [13].

Dolor: El dolor es un sintoma bastante prevalente en pacientes con EM,
Ilegando a ser evidenciado hasta en el 63% de los casos, el control de dicho
sintoma es importante debido a la asociacién con la calidad de vida de estos
pacientes que se ve notablemente afectada. Este puede ser secundario a fuentes
neurogénicas, que incluye al dolor paroxistico, persistente y no neurogénicas,
en las que el dolor musculoesquelético y de partes blandas es consecuente a
paralisis, inmovilidad o espasticidad [40].

Sintomas sensoriales: Las manifestaciones sensoriales son bastante comunes
al inicio de los cuadros de EM, y aungue no sucede asi en todos los casos, casi
en todos los pacientes afectados se presentan en algin momento del curso de la
enfermedad. Estos se describen usualmente como entumecimiento, hormigueo,

agujas, opresion, frialdad o hinchazon de los miembros o incluso tronco. Los
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dolores radiculares pueden estar presentes, y se evidencian en las regiones

toracica y abdominal baja [13].

Vértigo: El vértigo es un sintoma que se presenta también de forma frecuente,
aproximadamente entre el 30% a 50% de los casos, y dentro de estos el mas
frecuente en pacientes con diagnostico de EM corresponde al vértigo
paroxistico posicional benigno, sin embargo este sintoma esta relacionado al
proceso de desmielinizacion presente en las vias vestibulares, en estos casos
por la proximidad de nervios adyacentes, pueden verse relacionados sintomas
como hiper o hipoacusia, entumecimiento facial y diplopia, segun la afeccion

de cada nervio en particular [41].

Pérdida visual: La neuritis optica es la afeccion mas comudn de las vias
visuales, esta se presenta en la mayoria de casos con un dolor agudo o subagudo
unilateral; aunque, puede también presentarse de forma bilateral en casos raros,
este dolor se incrementa con los movimientos oculares, a esto se suma un grado
variable de pérdida de visién o escotoma que afecta predominantemente a la

vision central [42].

2.6. Clasificacion de la EM:

Sindrome Clinico Aislado (SCA): Usamos el término de sindrome clinico
aislado para referirnos al primer episodio de un cuadro compatible con EM; es
decir, un cuadro en el que segun las manifestaciones clinicas presentes, se tenga
la sospecha de EM, sin completar los criterios diagnosticos; el nicleo basico
necesario para el diagnéstico se centra en la demostracion objetiva de
diseminacion de las lesiones en el sistema nervioso central en espacio y tiempo,
ya sea con los hallazgos clinicos o con la combinacién de hallazgos clinicos e
imagenoldgicos dados por la resonancia magnética, ademas para considerar que
se trata del primer episodio es necesario descartar episodios anteriores que
puedan denotar lesiones desmielinizantes [13,43].
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Recurrente-remitente (EMRR): Como su nombre lo indica, este tipo se
caracteriza por recaidas claramente definidas con posterior recuperacion
completa, o en su defecto con secuelas o déficit residual luego de la
recuperacion. Existe una minima progresion de la enfermedad entre los
periodos de recurrencia; Sin embargo, es importante considerar que después de
cada recaida es posible dejar remanente una gran secuela que no podria ser
considerada como progresién de la enfermedad debido a la naturaleza
secundaria al cuadro de recaida. Este tipo de EM es el méas frecuente
representando entre un 85 a 90 por ciento de los casos iniciales, que como se

discutio anteriormente corresponde a los sindromes clinicos aislados [13,43].

Primaria progresiva (EMPP): Es el tipo de EM en la cual el deterioro de la
enfermedad es progresivo, aunque puede haber periodos ocasionales en los que
existe una evolucién estacionaria, mejorias temporales minimas o incluso
recaidas agudas. No existen pruebas de laboratorio o estudios imagenologicos
que nos permitan diferenciar entre la forma primaria progresiva y la recurrente-
remitente, este es un diagnadstico que se hace tomando en cuenta la evolucion
de la enfermedad en una linea de tiempo, y a diferencia de los 85 a 90% de la
forma recurrente-remitente; estos casos representan tan solo un 10% de los
casos iniciales, y tienden a tener una edad de aparicion mas tardia y como es de

esperarse un peor pronostico debido a la discapacidad progresiva [13,43,44].

Secundaria progresiva (EMSP): Se caracteriza por un curso inicial de
enfermedad tipo recurrente-remitente, pero que posteriormente evidencia un
deterioro progresivo en el gque pueden estar 0 no presentes recaidas, remisiones
menores y periodos de evolucidn estacionaria. Sin embargo, al igual que en la
forma primaria progresiva, el diagnéstico es retrospectivo y se hace en base a
la evolucion en una linea de tiempo ya que no existen criterios para determinar

el paso del tipo recurrente-remitente a la forma secundaria progresiva, esta

Publicacion autorizada con fines académicos e investigativos

En su investigacion no olvide referenciar esta tesis




UNIVERSIDAD

REPOSITORIO DE CATOLICA

TESIS UCSM 2 DE SANTA MARIA

transicion ocurre en un promedio entre 10 a 20 afios luego del diagnostico
inicial [13,43].

Progresiva recurrente: Este término en la actualidad esta obsoleto, se referia
a una enfermedad progresiva desde el inicio con recaidas claramente
identificables; sin embargo, actualmente esta forma de EM se incluye en el tipo
primario progresivo con enfermedad activa, mientras aquellos en los que no se
presentan recaidas son denominados primarios progresivos sin enfermedad

activa pero progresiva [13].

2.7. Presentacion: El tipo de presentacion estd relacionado como casi todo lo
demas, al tipo de EM, la forma recurrente-remitente la cual se presenta
tipicamente como un sindrome clinico aislado con sintomas como neuritis
oOptica, entumecimiento, parestesias, debilidad, sindrome del tronco encefalico
o sindrome de medula espinal, los sintomas afasia o alteraciones en el campo
visual relacionadas a alteraciones corticales, pueden también estar presentes;
sin embargo, su frecuencia es mucho menor. La presentacion con alteraciones
de la medula espinal con parestesia espastica y sin nivel sensorial bien definido

es la mas frecuente en la EMPP [43].

2.8. Diagnostico: Este es esencialmente clinico, y la condicion indispensable se
basa en la demostracion de la diseminacion de la lesion en el sistema nervioso
central en tiempo y espacio, mediante caracteristicas clinicas aisladas o
asociadas a imagenes de resonancia magnética (RM). Los criterios diagnosticos
de McDonald que incluyen tanto caracteristicas clinicas como de RM, son los
ampliamente aceptados para el diagnostico de EM. Ademas, estudios de liquido
cefalorraquideo para bandas oligoclonales pueden ser de gran apoyo
diagndstico [13].
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2.9. Tratamiento

Tratamiento de EM recurrente-remitente: Se logra una disminucién en el
ntmero de recaidas, ademas de un efecto acumulativo menor en las lesiones
cerebrales objetivables mediante la resonancia magnética mediante el uso de
una serie de agentes inmunomoduladores como farmacos interferon beta,
acetato de glatiramer, fingolimod, natalizumab, alemtuzumab. Es necesario
iniciar con la terapia modificadora individualizada de la enfermedad una vez
realizado el diagnostico de EMRR, considerando caracteristicas propias de cada
paciente; sin embargo, es importante informar a los pacientes y familiares, que
se trata de una terapia que no es curativa, pero ayuda parcialmente a reducir la
tasa de recidiva. La forma de administracion del medicamento influye también
en la respuesta al tratamiento y se determina de acuerdo a las necesidades de
cada caso en particular, estas incluyen las terapias inyectables, infusiones u
orales, teniendo en cuenta diferentes enfoques buscando predominantemente

seguridad, conveniencia o eficacia [45,46].

Tratamiento de exacerbaciones agudas en EM: El inicio del tratamiento en
estos casos esté indicado cuando el paciente presenta sintomas discapacitantes
funcionales sumado a un objetivo deterioro neurolégico, como perdida visual,
alteracion motora y/o sintomas cerebelares, sin embargo existen situaciones
leves en las que no amerita un tomar las mismas medidas, recurriendo a
tratamientos sintomaticos de acuerdo a la molestia presentada por el paciente

como por ejemplo sintomas sensoriales leves [14].

El tratamiento en exacerbaciones agudas es usualmente en base a
glucocorticoides con cursos durante tres a siete dias usando 500 a 1000
miligramos diarios metilprednisolona intravenosa con o sin dosis decrecientes
de prednisona [14, 48].
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2.10. Prondstico: Existen una serie de determinantes que podrian relacionarse con
un buen o mal pronostico, entre estos se incluye entre los mas importantes el
tipo de enfermedad presente, en el caso recurrente-remitente se tiene un
pronodstico mucho mas favorable que la forma progresiva ya que esta incapacita

de manera mas rapida y severa al paciente [43].

Se ha sugerido que los sintomas con los que debuta la enfermedad también son
predictores de un pronéstico favorable como neuritis Optica 0 sintomas
sensoriales o un pronostico desfavorable como en el caso de sintomas
piramidales, cerebelosos o del tronco encefalico, sin embargo, estudios
posteriores sugieren que ninguno de estos sintomas aisladamente podria

predecir la evolucion del cuadro [43,45].

El embarazo esta relacionado a periodos de remision de la enfermedad, por lo
que se considera como un factor protector; sin embargo, al término de este

periodo se suelen presentar exacerbaciones de la enfermedad [48].

Otros factores como determinantes estresantes psiquicos no parecen ser
determinantes en el pronéstico de EM, el tabaquismo ha sido asociado con tasas
mayores de transicion de EMRR a EMSP, empeorando asi el prondstico y en
casos mucho méas raros se considera la terapia con anti-TNF alfa como

agravante de la enfermedad [49-51].
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3. ANALISIS DE ANTECEDENTES INVESTIGATIVOS

A nivel local
3.1. Autor: Portugal Dongo, Augusto

Titulo: “CARACTERIZACION DE LOS TRATAMIENTOS Y SU RESPUESTA EN
PACIENTES CON ESCLEROSIS MULTIPLE RECURRENTE-REMITENTE EN EL
HOSPITAL BASE CARLOS ALBERTO SEGUIN ESCOBEDO. AREQUIPA. ENERO 2007-
DICIEMBRE 2013”

Resumen: “Introduccion: La Esclerosis Multiple Recurrente Remitente (EMRR) es una
enfermedad cronica, autoinmune, inflamatoria, desmielinizante y degenerativa que afecta el
sistema nervioso central, que presenta en individuos genéticamente susceptibles y que involucra
a factores inmunoldgicos. Objetivos: Describir las caracteristicas de los tratamientos y sus
respuestas en pacientes con esclerosis maltiple remitente-recurrente en el Hospital Base Carlos
Alberto Seguin Escobedo de enero 2007 a diciembre 2013. Materiales y Método: El presente es
un trabajo observacional, descriptivo, retrospectivo y relacional, que se realizo utilizando la
técnica de revision documentaria a partir de historias clinicas. Se comparé el nimero de brotes
previo al inicio del tratamiento y después, asi como la escala EDSS para valorar la respuesta al
tratamiento utilizandose la prueba estadistica de Wilcoxon a un nivel de confianza del 95%
(0.05). Resultados: Se estudié 19 pacientes con el diagnostico de EMRR segln los criterios de
McDonald (Anexo 2). La edad de los pacientes fluctu6 entre los 30 a 40 afios de edad en el 47%
de los casos, el sexo fue 84% para el sexo femenino y el 16% para el sexo masculino. El tiempo
de enfermedad es de 1 a 5 afios para el 63% de los pacientes. El total de los pacientes recibio
tratamiento en la fase aguda de la enfermedad con pulsos de metilprednisolona, 21% de estos
recibio ademas pulsos de ciclofosfamida. EI 63% del total de los pacientes recibi6 tratamiento
inmunomodulador, 53% recibi6 interferon beta 1b y el 10% restante recibié interferon beta-12.
La duracién del tratamiento inmunomodulador fue de 12 a 36 meses en el 50% de los pacientes.
El 90% de los pacientes recibié tratamiento inmunosupresor en la etapa de remision de la
enfermedad, en el 77% de estos se usé prednisona oral. Solo el 43% de los pacientes recibio
tratamiento para el dolor neuropético, en el 58% de estos pacientes se uso gabapentina y en el
42% carbamazepina. ElI 84% de los pacientes recibid tratamiento antidepresivo-ansiolitico.
Conclusiones: Los pacientes tuvieron una mejoria significativa en su clinica neuroldgica después
de iniciado el tratamiento, a excepcion del parametro de alteracion de funcion vesical en la cual
la respuesta no fue significativa segin la prueba estadistica. El tratamiento inmunomodulador
causa una disminucion significativa en el nimero de brotes después iniciado el tratamiento. El

Interferon beta-1b, segn la prueba estadistica, origina una disminucion significativa en el
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namero de brotes de la enfermedad. Palabras clave: Esclerosis multiple, sistema nervioso central,
interferén beta.”

Cita en Vancouver: Portugal-Dongo, A. Caracterizacion de los tratamientos y su respuesta en
pacientes con esclerosis multiple recurrente-remitente en el hospital base Carlos Alberto Seguin
Escobedo. Arequipa. Enero 2007-diciembre 2013 [Tesis para optar el grado de médico-cirujano].

Arequipa: Repositorio de la Universidad Cat6lica de Santa Maria; 2014.

3.2. Autor: Mufioz Guevara, Antonio

Titulo: “CARACTERISTICAS CLINICAS, EPIDEMIOLOGICAS Y TRATAMIENTO DE
LA ESCLEROSIS MULTIPLE EN PACIENTES DEL HOSPITAL BASE CARLOS
ALBERTO SEGUIN ESCOBEDO DE ENERO 2007 A DICIEMBRE 2012”

Resumen: “La Esclerosis Miltiple (EM) es una enfermedad créonica, autoinmune, inflamatoria,
desmielinizante y degenerativa que afecta el sistema nervioso central. El objetivo del presente
trabajo fue Determinar las caracteristicas epidemioldgicas, clinicas y tratamiento de los
pacientes hospitalizados en el servicio de neurologia del Hospital Base Carlos Alberto Seguin
Escobedo de enero del 2007 a diciembre del 2012. Se realizd un estudio observacional,
retrospectivo, transversal y descriptivo. Utilizando la técnica de revision documentaria a partir
de historias clinicas. Se estudio 19 pacientes con el diagnostico de EM segun los criterios de
McDonald (Anexo 1). La edad promedio de los pacientes fue de 32 afios, siendo la edad
promedio de debut 28 afios. La media de tiempo de evolucion de la enfermedad hasta el momento
del estudio fue de 44 meses. La relacion femenina masculina fue 5.3. Los pacientes en su
totalidad son de nacionalidad peruana, uno procede del departamento de Puno y los demas son
de Arequipa. La forma clinica predominante fue la EM recurrente remitente, (EMRR) en el 89%.
En la mayoria de los casos no especifican un evento desencadenante, y de los que, si lo hacen,
el mas frecuente relacionado fue la tension psiquica 15%, seguido del uso de anticonceptivos
orales (ACO) 5%. Los sintomas predominantes fueron las alteraciones visuales 68%, seguido
del déficit sensitivo 63% al igual que el déficit motor. En todos los pacientes se realiz6
resonancia magnética, que evidencio lesiones sugestivas de EM, la mayoria ubicadas en zonas
subcorticales 73%, seguidas de periventriculares 57%. El estudio de Bandas oligoclonales en
liquido cefalorraquideo se realiz6 en 9 pacientes, de los cuales 7 dieron como resultado positivo,
36% de la totalidad de pacientes. Los ataques agudos fueron tratados con corticoides en 89% de
pacientes. El tratamiento a largo plazo con interferdn b, fue administrado en 7 pacientes. Ocurrio
1 fallecimiento en el grupo de pacientes estudiados. Se concluye que las caracteristicas

epidemioldgicas, clinicas y tratamiento encontradas en nuestro estudio son similares a lo
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reportado en la literatura mundial. En todos los casos el diagnostico clinico fue confirmado por
pruebas imagenoldgicas de Resonancia Magnética y estudios neurofisiolégicos. La mayoria de
pacientes se encuentra recibiendo tratamiento inmunomodulador a base de corticoides, y una
parte de ellos con Interferon Beta. Palabras clave: Esclerosis multiple, caracteristicas clinicas,
epidemioldgicas, tratamiento.”

Citaen Vancouver: Mufioz Guevara, A. Caracteristicas clinicas, epidemioldgicas y tratamiento
de la esclerosis multiple en pacientes del hospital base Carlos Alberto Seguin Escobedo de enero
2007 a diciembre 2012 [Tesis para optar el grado de médico-cirujano]. Arequipa: Repositorio
de la Universidad Catolica de Santa Maria; 2013.

A nivel nacional

3.3. Autores: Vizcarra Escobar Darwin, Kawano Castillo Jorge, Castafieda Barba Carlos, Chereque
Gutierrez Ana, Tipismana Barbaran Martin , Bernabé Ortiz Antonio, Juarez Belainde Alan
Titulo: “Prevalencia de Esclerosis Mdltiple en Lima — Pert.”
Resumen: “La Esclerosis Multiple (EM) es la principal enfermedad desmielinizante a nivel
mundial. La epidemiologia sefiala una mayor prevalencia de esta entidad en areas alejadas de la
linea ecuatorial. Existen algunos estudios de prevalencia en Latinoamérica, ninguno publicado
en el Perd. Objetivo: Determinar la prevalencia de Esclerosis Mdltiple en Lima, Pert. Material
y métodos: Se utilizo el método captura recaptura para estimar la prevalencia de EM en Lima en
4 centros de pacientes con Esclerosis Multiple de la ciudad: Hypnos Instituto del Suefio en la
Clinica San Felipe, el Hospital Nacional Cayetano Heredia, la Clinica El Golf y la Asociacion
“Esclerosis Multiple Peru” (ESMUP). Resultados: Se calcul6 la prevalencia de EM en 7,69 x
100 000 habitantes (intervalo de confianza al 95 % 7,09 a 8,30). Conclusiones: La prevalencia
estimada de EM, para la ciudad de Lima, se encuentra en rango medio bajo. (Rev Med Hered
2009;20:146-150). PALABRAS CLAVE: Captura — recaptura, epidemiologia, esclerosis
maltiple, latinoamérica, prevalencia.”
Cita en Vancouver: Vizcarra Escobar D, Kawano Castillo J, Castafieda Barba C, Chereque
Gutierrez A, Tipismana Barbaran M, Bernabé Ortiz A, et al. Prevalencia de Esclerosis Mdltiple
en Lima - Perd. Rev Medica Hered. julio de 2009;20(3):146-50.
Disponible en: http://www.scielo.org.pe/pdf/rmh/v20n3/v20n3ao4.pdf

Autores: Trelles, L; Castro, C; Diaz, A; Velasco, R; Montano, R; Meza, M; Trelles, M. P.
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Titulo: “La esclerosis en placas en el Pertt”

Resumen: Entre 1993 y 1998 hemos estudiado 91 casos de esclerosis en placas (EM). Su
diagnostico ha sido hecho siguiendo los criterios clinicos de Poser y los criterios de resonancia
magnética de Paty, Asbury y Herndon. Todos ellos fueron estudiados por uno de los
presentadores en el Instituto Nacional de Ciencias Neuroldgicas "J.O. Trelles" y en
RESOMASA. La enfermedad predomina, como es clasico considerar, en el sexo femenino,
comenzd en la mayoria de nuestros sujetos entre los 20 y los 40 afios y la mayoria de las formas
fueron del tipo remisiéon recaidas. Todos nuestros pacientes son de origen europeo 0
mayoritariamente europeo hasta donde es posible evaluar por el aspecto fenotipico y por sus
apellidos. La mayoria proviene de la costa, sobre todo de Lima y alrededores. No hemos
encontrado, hasta el momento, ningun paciente de origen amerindio. Concluimos que la
esclerosis multiple no es una enfermedad rara en el Pertl como se creia clasicamente e invocamos
a iniciar un estudio epidemiol6gico multicéntrico para determinar con certeza las caracteristicas
epidemiologicas de la enfermedad. (AU)

Cita en Vancouver: Trelles L, Castro C, Diaz A, Velasco R, Montano R, Meza M, et al. La
esclerosis en placas en el Pert. Rev Neuropsiquiatr. marzo de 1999;62(1):14-9.

Disponible en :
http://bases.bireme.br/cgibin/wxislind.exe/iah/online/?IsisScript=iah/iah.xis&src=google
&base=LIL ACS&lang=p&hnextAction=Ink&exprSearch=245676&indexSearch=I1D

A nivel internacional

3.4. Autor: K.M. Fiest, J.D. Fisk, S.B. Patten, H. Tremlett, C. Wolfson, S. Warren, K.A. McKay, L.
Berrigan, R.A. Marrie
Titulo: “La comorbilidad esta asociada con las limitaciones de la actividad en esclerosis
multiple”
Resumen: “Antecedentes: Las comorbilidades son comunes en la esclerosis maltiple (EM). La
alta prevalencia de dolor en la EM esta bien establecida pero las influencia de las comorbilidades
sobre el dolor, especificamente, la interferencia relacionada con el dolor en la actividad no lo
esta. Objetivo: Examinar la relacién entre comorbilidad y dolor en la EM. Métodos: Se reclut6

a 949 pacientes consecutivos con EM definitiva de cuatro centros canadienses. Los participantes
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completaron el Health Utilities Index (HUI-Mark I1l) y un cuestionario de comorbilidad
validado en 3 visitas por de 2 afios. La escala de dolor de HUI se dicotomiz6 en dos grupos:
aquellos con / sin dolor que interrumpe las actividades normales. Se utilizé la regresion logistica
para evaluar la asociacion del dolor con cada comorbilidad individual al inicio y a lo largo del
tiempo. Resultados: La incidencia de dolor disruptivo en dos afios fue de 31,1 por cada 100
personas. Fibromialgia, artritis reumatoide, sindrome del intestino irritable, migrafia,
enfermedad pulmonar crdnica, depresion, ansiedad, hipertension, y la hipercolesterolemia se
asociaron con dolor disruptivo (po0.006). Los efectos a nivel individual sobre la presencia de
empeoramiento del dolor se observaron para la enfermedad pulmonar obstructiva crénica (odds
ratio [OR]: 1,50 IC del 95%: 1,08-2,09), ansiedad (OR: 1,49 IC del 95%: 1,07-2,08) y
enfermedad tiroidea autoinmune (OR: 1,40 IC del 95%: 1,00-1,97). Conclusion: La
comorbilidad se asocia con el dolor en personas con EM. Un examen mas detallado de estas
asociaciones puede proporcionar una guia para una mejor gestion de este sintoma discapacitante
enlaEM.”

Cita en Vancouver: Fiest KM, Fisk JD, Patten SB, Tremlett H, Wolfson C, Warren S, et al.
Comorbidity is associated with pain-related activity limitations in multiple sclerosis. Mult Scler
Relat Disord. septiembre de 2015;4(5):470-6.

Disponible en: http://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S2211034815001133

Autor: J.L. Sanchez, C. Aguirre, O.M. Arcos-Burgos, I. Jiménez, M. Jiménez, F. Leon, J. Pareja,
G. Pradilla, B. Uribe, C.S. Uribe, A. Villa, M. Voley, L.G. Palacio

Titulo: “Prevalencia de la esclerosis multiple en Colombia”

Resumen: “Introduccion. La esclerosis multiple (EM) es la condicion desmielinizante del
sistema nervioso mas comun. Esta caracterizada por numerosas areas desmielinizadas o placas
de desmielinizacion que se encuentran dispersas a lo largo del sistema nervioso. Ha sido
demostrado que la EM es menos frecuente en regiones tropicales que en regiones subtropicales.
En América Latina particularmente, hay algunos estudios que muestran este fenémeno. Sin
embargo, en Colombio estudios de prevalencia de EM no han sido realizados. Obijetivo.
Determinar la prevalencia de esclerosis multiple en cinco provincias de Colombia (Antioquia,
Caldas, Santander, Risaralda y Bolivar). Métodos y pacientes. EI método de captura-recaptura
fue usado para dos fuentes para determinar el nimero de casos definidos en los criterios de Poser
y cols. Julio 1995 y junio 2000. Resultados. La prevalencia (casos de EM por cada 100,000
habitantes) varia entre 1.48 en Antioquia (95% IC 1.12; 1.78) y 4.98 en Risalda (95% IC 3.52;
6.43). Setenta y dos por ciento fueron mujeres. Las regiones incluidas en este estudio representan
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el 25% de la poblacién de Colombia. Conclusiones. Hay una baja prevalencia de EM lo cual es
esperado en areas tropicales. Personas con EM en estas regiones pueden ser muy Utiles en el
estudio de otros factores involucrados en la etiologia de EM (genética). EI método de captura-
recaptura es una herramienta excelente para llevar a cabo estudios de prevalencia debido a que
es barato y requiere un menor tiempo. Palabras clave: Captura-recaptura. Colombia.
Enfermedades desmielinizantes. Epidemiologia. Esclerosis maltiple. Prevalencia”

Cita en Vancouver: Sanchez JL, Aguirre C, Arcos-Burgos OM, Jiménez I, Jiménez M, Ledn
F, et al. Prevalencia de la esclerosis maltiple en Colombia. Rev Neurol. diciembre del
2000;31(12):1101-1103.

Disponible en: http://www.neurologia.com/pdf/Web/3112/j121101.pdf
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Objetivos.
3.5. General

Determinar la epidemiologia, formas clinicas y comorbilidades mas frecuentes de la

Esclerosis Multiple en la ciudad de Arequipa 2017

3.6. Especificos

1) Describir la edad promedio, sexo, raza, grado de instruccion, dominancia y
tabaquismo en pacientes con esclerosis multiple

2) Establecer los tipos de esclerosis multiple mas frecuentes en pacientes de la ciudad
de Arequipa.

3) Describir las comorbilidades mas frecuentes en los pacientes con esclerosis maltiple.

4) Describir las principales terapias usadas en el tratamiento de la esclerosis multiple.

5) Determinar la prevalencia de esclerosis multiple en pacientes de la seguridad social

de Arequipa.

4. Hipdtesis

Debido a la naturaleza descriptiva del estudio, este no cuenta con hipotesis.
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I1I.PLANTEAMIENTO OPERACIONAL
1. Técnicas, instrumentos y materiales de verificacion

Técnicas: Revision documentario en base a historias clinicas

Instrumentos: Ficha de recoleccion de datos (ANEXO 2)

2. Campo de verificacion

2.1. Ubicacién espacial:
La investigacion se ejecutara en el Hospital Nacional Carlos Alberto Seguin Escobedo

de Arequipa

2.2. Ubicacién temporal:

La investigacion se desarrollara entre el mes de noviembre del 2017 a enero del 2018.

2.3. Unidades de estudio:
Pacientes con diagndstico establecido de Esclerosis Multiple del Hospital Nacional
Carlos Alberto Seguin Escobedo de Arequipa

2.4. Poblacion:

Muestra: Pacientes con diagndstico establecido de Esclerosis Mdltiple del Hospital
Nacional Carlos Alberto Seguin Escobedo de Arequipa

Criterios de inclusion: Pacientes con diagndstico establecido de Esclerosis Multiple por
un neurologo certificado, segun criterios internacionales.

Criterios de exclusién: Pacientes que no cumplan con los criterios internacionales para
el diagndstico de Esclerosis Multiple o aquellos cuyo diagndstico inicial a pesar de haber
sido Esclerosis Multiple haya sido modificado posteriormente.

3. Estrategia de Recoleccion de datos

3.1. Organizacion

- Aprobacién del proyecto de tesis por el asesor
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- Se presentara el proyecto de tesis a profesores de maestria del curso de taller de
Tesis

- Se solicitara por escrito la autorizacion para la revision de historias clinicas del
hospital Carlos Alberto Seguin Escobedo.

- Se recopilara los datos consignados en las historias clinicas, concernientes a la
investigacion

- Se organizara los datos obtenidos en la revision de historias clinicas

- Se analizaran los resultados obtenidos

3.2. Recursos
a) Humanos:
Investigador: Bachiller en Medicina
Asesor: Médico Cirujano con experiencia en Proyectos de Investigacion
b) Fisicos:

- Historias clinicas

- Ficha de recoleccion de datos

- Utiles de escritorio

- Computadora/Laptop

- Sistema operativo Windows 8

- Impresora

- Procesador de texto Microsoft Office Word 2016
- Procesador de datos Microsoft Office Excel 2016

c) Financieros:

Autofinanciado por el autor
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3.3. Criterios para manejo de resultados

a) Plan de Procesamiento
Los datos seran ingresados en el procesador de datos Microsoft Excel 2016 para la
realizacion de tablas y graficos. Los datos numéricos seran expresados como media
+ desviacion estandar; los datos categoricos seran expresados como frecuencias
absolutas y porcentuales.
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IV. Cronograma de Trabajo

22
Tiempo

en meses

Actividades

Setiembre
Octubre
Diciembre
Enero

Noviembre

Busqueda
bibliogréafica
problema de
investigacion

Sistematizacion

de bibliografia

sobre Esclerosis
Maltiple

Redaccién de
proyecto

Aprobacion
proyecto de tesis
por Asesor y

profesores de
curso taller de

tesis

Ejecucion de
proyecto
Recoleccion de
datos
Estructuracion
de resultados
Informe final .

Fecha de inicio: Agosto 2017
Fecha probable de término: Enero 2018
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ANEXOS DE PROYECTO DE TESIS

ANEXO 1

Nuevos Criterios Diagndsticos
(McDonald et al. Recommended diagnostic for Multiple Sclerosis. Guidelines from International

Panel on MS)

Presentacion Clinica Datos adicionales necesarios

2 o mas ataques (recaidas) Minguno; la evidencia clinica es suficiente (la

2 o mas lesiones clinicas objetivas evidencia adicional es deseable pero puede
ser consistente con EM)

1 lesion clinica objetiva Diseminacion en espacio, demostrada por:
RMM o LCR positivo y 2 o mas lesiones en la
RMM consistente con EM o un futuro atague
clinico que comprometa un sitio diferente

2 o mas lesiones clinicas subjetivas Diseminacion en tiempo, demostrada por:

RMN o un segundo atague clinico

1 lesion «clinica objetiva (presentacidn | Diseminacidn en espacio, demostrada por:
monosintomatica) RMMN o LCR positivo y 2 o mas lesiones en la
RMM compatibles con EM y Diseminacion en
tiempo demostrada por: RMN o un segundo
atague clinico

Progresidn neuroldgica sugestiva de EM (EM | LCR positive y Diseminacion en espacio
progresiva primaria) demostrada por:

Evidencia en la RMN de 5 o mas lesiones
cerebrales en T2 o mas lesiones en médula
espinal 4-8 lesiones cerebrales y 1 lesidn de
medula espinal PE positivos con 4-8 lesiones
en la RMN PE positivos con <4 lesiones
cerebrales mas 1 lesidn de la medula espinal y
Diseminacion en tiempo demostrada por:
RMN o progresion continuada por 1 afio
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ANEXO 2
Ficha de Caracterizacion Clinica-Demografica de la Esclerosis Multiple
M* de Ficha: Fecha de aplicacion:
CARACTERISTICAS DEMOGRAFICAS
Mombres v Apellidos: Sexo: Edad:
M- o F-o
Historia clinica: Establecimiento de salud: Ciudad:
Ocupacion: Grado de instruccidn:
Ascendencia Dominancia: Centro donde fue diagnosticado:
Caucasica:
CARACTERISTICAS CLINICAS (segiin registros clinicos)
Sintomals) inicial(es) Signos y sintomas de la EM
- Sintoma sensorial en extremidades Slo NOo
- Disturhio de la marcha Slo NOo
Fecha de inicio de los sintomas Signo de Lhermitte S5lo NOo
Fecha de diagnodstico Vértigo 5lo NOD
N* de Hospitalizaciones por EM Perdida visual Slo NOo
N° de recaidas Diplopia Slo NOao
Tipo de presentacion Problemas vesicales Sl MNOD
Sensitiva Slo NOno Déficit motor (subagudo) Sla NOao
Meuritis dptica Slo WOD Sintoma sensorial facial Slg NOO
Tranco cerebral Slop NOD Ataxia en extremidades Slo MNOo
Cerebelosa Slo NOo Dolor Slo NOo
Piramidal Slo NOD Mielitis transversa Slo MOD
Medula Espinal Slo NOao Tipo de tratamiento Fecha inicio-termino
MN* de brotes desde el diagndstico O IFMB-1a intramuscular
N* de brotes en el dltimo ano o IFNB-1a subcutaneo
Fecha del dltimo brote O IFNB-1b subcuténeo
Clasificacion de la EM o Acetato de Glatiramer
o Sindrome clinico aislado o Fingalimod
o Recurrente-remitente o Matalizumab
O Progresiva primaria o Aletuzumab
o0 Progresiva secundaria o Mitoxantrone
O Progresiva recurrente O Rituximab
o Mo clasificada o Ciclofosfamida
Infecciones
probablemente Comorbilidades
asociadas a terapias
inmMunosUpresoras
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Alteraciones de la Cognicion

Alteraciones Sensitivas

ECG: puntos MWemoria Dolorftemperatura

Alerta: Lenguaje Posicion/\Vibracidn

Orientado: Atencion: Alteraciones motoras
Alteracion en Nervios Craneales Masa

1 Olfacién Tono

2 Campo visual, agudeza visual Fuerza

3.4.6 Motor Ocular

Alteracion de la Integracion

5 Sensitivo, masticatorio

Sensibilidad cortical

7 Facial Motor

Coardinacidn

& Auditivo Estacion/Marcha

Q.10. Romberg

11. ECM, Trapecio Alteracion de Movimiento/Reflejos
12 Lengua Mowvimientos

Reflejos
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