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RESUMEN

Analisis de la sensibilidad y especificidad de la tomografia computarizada multicorte en fase

contrastada en el diagnoéstico de esclerosis maltiple.

Pablo Alberto Fernandez Lopez! Médico residente de tercer afio de radiologia e imagen,

Morales Pifion Eduardo Médico Radiologo, Gomez Conde Eduardo doctor en ciencias.
! Hospital de especialidades centro Médico nacional “Gral. Div. Manuel Avila Camacho”,
IMSS-Puebla; departamento de radiologia.

*Correspondencia: sld_fre@hotmail.com

Objetivo general. Analizar la sensibilidad y la especificidad de la tomografia computarizada
con equipo multidetector en pacientes con diagnéstico o sospecha de esclerosis multiple.

Material y métodos. En estudio de sensibilidad y especificidad se estudiaron pacientes con
diagnostico o sospecha de esclerosis multiple en el periodo del 01 de marzo del 2013 al 28
de febrero del 2014 en el servicio de radiologia del hospital de especialidades de Puebla
IMSS. Se tomaron imégenes por resonancia magnética (IRM) como estandar de oro. Se
realiz6 una tomografia en fase contrastada, se recolectaron los resultados en hojas de datos y
se analizaron los hallazgos radiologicos comparandolos con la IRM utilizando como
variables el nimero, tamafio y localizacion de las lesiones asi como la densidad tomografica
de las mismas. Se analizaron los resultados con la tabla estadistica de 2x2 para el

analisis de la sensibilidad y la especificidad.

Resultados. De un total de 31 pacientes estudiados, 26 mostraron lesiones desmielinizantes
por Tomografia con aplicacién de medio de contraste endovenoso y Resonancia magnética,
3 mostraron lesiones Unicamente en RM, demostrando una sensibilidad del 89.6% y una
especificidad de 100%.

Conclusion. La tomografia computarizada es sensible y especifica para el diagnostico de
esclerosis multiple. La busqueda intencionada en TC de lesiones desmielinizantes puede

hacer sospechar la enfermedad.
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1. ANTECEDENTES

1.1 Generales

Esclerosis multiple.

La esclerosis multiple (EM) es la enfermedad inflamatoria-desmielinizante més
comun del sistema nervioso central (SNC) y la causa méas frecuente de discapacidad
neuroldgica no traumatica en los jovenes y adultos jovenes. Se estima que afecta a 400,000
personas en los Estados Unidos y 2 millones a nivel mundial (1). La definicion clésica de la
enfermedad la describe bajo la triada de inflamacion, desmielinizacion y gliosis, que
producen lesiones en diferentes momentos y localizaciones en el SNC (2); hoy en dia una
definicién mas acertada la considera una enfermedad desmielinizante y heterogenea en la
que, ademas de lesiones focales de la materia blanca, se observa dafio difuso de tejido en

apariencia normal, dafio axonal marcado, pérdida axonal y neurodegeneracion temprana (3).

La historia de la EM inicia en casi todas las revisiones bibliogréficas con la referencia a Santa
Lidwina de Schiedam, habitante de los Paises Bajos de 1380 a 1433, una de las santas mas
veneradas en Holanda, quién también ha sido reconocida como uno de los primeros casos
probables de EM, cursando con ataques impredecibles de ceguera y paralisis seguidos de

curaciones milagrosas (3,4).

Las primeras observaciones cientificas acerca de la enfermedad datan de 1868 cuando Jean
Martin Charcot observo una triada de sintomas que consistian en temblor intencional,

nistagmo y lenguaje escandido o cerebeloso. La investigacion de la enfermedad se encamind



posteriormente a clasificarle clinicamente y asi fue como mientras Kurtzke realizaba trabajos
acerca de la discapacidad, Schumacher basdndose en observaciones de éste grupo de estudio,
propone el primer criterio diagndstico y utiliza por primera vez el concepto fundamental de

lesiones diseminadas en el tiempo y el espacio (4).

Epidemiologia

Una de las dificultades mas importantes en el estudio epidemioldgico de la EM es la
definicion de caso ya que no se cuenta con un marcador bioldgico especifico, sino Unicamente
criterios diagnosticos operacionales. Un aspecto esencial a tener en cuenta sera el tamafio de
la poblacion estudiada, ya que la EM es relativamente rara por lo que al usar poblaciones
muy grandes mucha informacion se perderd y al elegir una poblacién muy pequefia los
resultados no seran representativos. Del mismo modo el periodo de exposicion largo e
incidencia rara hacen necesario un disefio de estudio que implique seguir a miles de personas
por un promedio de 20 afios, lo cual lo convierte en una opcion inviable, no hay ninguna

publicacion con éstas caracteristicas (3,4).

La mayoria de los estudios epidemiolégicos emplean el estudio retrospectivo de poblaciones
de pacientes con EM, como en el caso de Rivera VM quién ubica la prevalencia de EM en
México de entre 12 y 25/100,000habs una cifra muy alta si la comparamos con centro

américa, entre 1y 7 casos/ 100,000 habs y muy similares a los de América del Sur (4).

El pico de incidencia ocurre a los 30 afios, puede ocurrir también en nifios y en un 6 % de los

casos se presenta después de los 50. Las mujeres se ven afectadas dos veces mas



frecuentemente que los hombres y el mayor porcentaje de los casos esta localizado

geogréficamente en el hemisferio norte, siendo mas comun en el caucésico y Europeo (5).

Etiologia

La etiologia de la EM aun es desconocida, pero de acuerdo a la informacion actual, la
enfermedad se desarrolla en individuos genéticamente susceptibles y puede requerir

desencadenantes ambientales adicionales (1).

Charcot reconocié desde hace mas de 100 afios el caracter genético de la enfermedad al
referirse a la misma en 1986 como un “proceso transmisible y heredable”. El analisis médico
de arboles genealdgicos han demostrado que la enfermedad no sigue un patrén de herencia
mendeliano clésico, éste habitualmente se atribuye a mutaciones en un solo gen, por lo que

ésta situacion sefiala la presencia de un proceso complejo donde interactlian varios genes (3).

La heterogeneidad genética fue probada al observar que algunos genes especificos
influencian la susceptibilidad y patogénesis en algunos individuos pero no en otros. Se ha
observado concordancia familiar en la aparicién de rasgos tempranos o tardios de la
enfermedad, por lo que algunos genes se encuentran asociados a la severidad de EM mientras
que otros a los eventos patoldgicos iniciales. La evidencia mas consistente sefiala una
susceptibilidad localizada en el locus del Complejo Mayor de Histocompatibilidad (MHC)

como la alteracion genética encontrada en el 20 al 50% de los casos de EM (1).

Infecciones virales

Durante la ultima década, la informacion acumulada sugiere que el EBV esta fuertemente
asociado y posiblemente de manera causal a la EM (5). Virtualmente todos los pacientes con

EM en algin momento expresaran seroconversion a EBV. 86-99% de los nifios con EM



tienen anticuerpos detectables para EBV. Estudios prospectivos de individuos con
mononucleosis infecciosa han demostrado un incremento significativo en la posterior

aparicion de EM (6,7).

Factores inmunoldgicos

La EM inicia con frecuencia con un ataque autoinmune inflamatorio dirigido contra
componentes de la mielina, que puede durar de dias a semanas, seguido por remision durante
meses a afos. Este patron de brote-remision prevalece de 5 a 10 afios, pero del 45 al 50% de
los individuos puede pasar a un estadio secundario crénico progresivo asociado o0 no a brotes.
La EM es considerada como una enfermedad autoinmune ocasionada por células Thl CD4+
autorreactivas, mismas que se han aislado en el liquido cefalorraquideo (LCR) del cerebro
de animales con encefalitis alérgica experimental y pacientes con EM.

En el paciente con EM, la disfuncién inmune se puede detectar localmente en el sistema
nervioso central, en el LCR y sisteméaticamente en la circulacion periférica. Mecanismos de
respuesta inmune de tipo adaptativo e innato contribuyen a la lesion tisular. EI HLA-E es una
molécula de clase Ib no clasica del MHC cuya expresion en la EM actia como ligando para

las células TNK y T CD8 (3,8-10).

Clinica

La presentacion y el curso clinico esta caracterizado por variablidad y diversidad (1); a pesar
de que en la EM los signos y sintomas son impredecibles existen presentaciones clinicas

descritas como frecuentes dentro del amplio espectro de la enfermedad y que son el reflejo



de la afectacion primaria a la sustancia blanca (3). Al inicio de la enfermedad, la mayoria de

los enfermos presentarén recaidas agudas seguidas de periodos de recuperacion.

A la fecha no hay un sintoma neurol6gico que no haya sido atribuido a la EM. En un nimero
significativo de pacientes la forma de presentacion fue un episodio agudo o sub agudo de
alteracion neurologica debida a la afectacion mono regional del sistema nervioso central. Esta
forma de presentacion se conoce clinicamente como Sindrome Clinicamente Aislado (SCA)
(1). La enfermedad puede presentarse de manera insidiosa o progresiva, con periodos de
remision.

Los ataques iniciales suelen consistir de debilidad en alguno de los miembros en el 40% de
los casos, neuritis Optica 22%, parestesias 21%, diplopia 12%, vértigo 5%, desordenes

miccionales 5% y otros menos frecuentes en el 5% (1).

Paralela a la afeccion somatica también se desarrollan alteraciones neuropsiquiétricas,
caracterizadas por problemas cognitivos, visuales y del lenguaje. La incontinencia urinaria
es un factor mayor de aislamiento social y la fatiga un impedimento importante para el
trabajo. La presencia de enfermedad depresiva en EM aumenta de manera significativa la
morbi mortalidad en éstos pacientes y es resultado directo de la desmielinizacion de areas del

cerebro involucradas en la modulacion del estado de &nimo (3).

De Minden y Schiffer informaron que el 64% de los pacientes reportaron disforia y enojo
como principales cambios emocionales, seguidos de un 56% de irritabilidad, 48%

preocupacion y culpa (3).



Diagndstico:

El diagnostico de EM ha evolucionado en forma paralela al conocimiento de la enfermedad
y al avance tecnoldgico. Una vez que la enfermedad es sospechada clinicamente, la
confirmacion diagnostica es establecida por datos provistos por estudios de imagen y de
gabinete: Imagen por Resonancia Magnética (IRM), inmunoanalisis de LCR y potenciales
evocados (libro). Las proyecciones a futuro esperan realizar el diagnostico mediante el uso
de biomarcadores, andlisis genético e IRM funcional, de alto poder (mayor a 3.0 Tesla),
espectroscopia y transferizacion (3).

Los criterios clésicos para el diagndstico de EM son la evidencia de lesiones en el SNC
diseminadas en tiempo y espacio (1).

El uso de IRM, desde su introduccion por Young et al, ha tenido un gran impacto en el
diagndstico temprano y mas preciso de la enfermedad (1). Los criterios diagndsticos previos
para EM, de Poser, se basaban en la clinica y los resultados de laboratorio, ya que la IRM era
relativamente nueva en esa época y solo se consideraba un apoyo paraclinico pero no llego a
definirse claramente su importancia en el diagnostico (1).

De acuerdo a los nuevos criterios de McDonald, el diagndstico de EM requiere la evidencia
de diseminacion en tiempo y espacio, y es ahi donde los hallazgos por IRM contribuyen a la

determinacion de la diseminacion (1).

Aunque la IRM es el estudio de imagen de mayor sensibilidad para la EM, es importante
recordar que la aparicion de lesiones multiples en IRM no son especificas para EM, sin
embargo cuando el diagnostico clinico se ha establecido previamente se convierte en una
herramienta diagndstica importante tal y como lo plantea la tltima revision a los criterios de

McDonald en el afio 2010 (1,11). (Ver Tabla 1).
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Los hallazgos por imagen mediante el uso de tomografia axial computarizada (TAC) son
limitados; la importancia de éste estudio radica en su mayor accesibilidad con respecto a la
IRM vy la gran frecuencia con la que la TAC es el primer estudio de imagen realizado al
paciente con enfermedad neuroldgica; de ahi la importancia de reconocer las lesiones

mediante éste método (3).

Existen 3 caracteristicas radioldgicas que pueden evaluarse mediante éste método, la més
importante: la disminucion de la densidad radioldgica en la sustancia blanca periventricular.
El segundo la aparicion de placas que muestran realce a la administracion de medio de
contraste y que sugieren actividad inflamatoria de la fase aguda y ruptura de la barrera

hematoencefalica. El tercer hallazgo es la atrofia cerebral (3).
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Tomografia Axial Computarizada Multicorte (TAC)

La TAC es un estudio especial de imagen que implica la medicién indirecta de la
atenuacion de los rayos X en numerosas posiciones alrededor del cuerpo del paciente. De
éste modo conocemos la cantidad de radiacion que deja el tubo de rayos X, la cantidad de
radiacion que llega al detector y la posicion del tubo y el detector en cada momento del
estudio; ésta informacion es recuperada por una computadora que obtiene una imagen a partir

de las lecturas de radiacion.

Cada vez que el binomio tubo-detector da una vuelta completa, o un giro de 360° alrededor
del cuerpo del paciente se obtiene una imagen que corresponde a un “corte” o seccion en el
sentido del eje axial, la velocidad con la que el tubo avanza de una seccion a la siguiente se
conoce como grosor de corte. Este sistema de movimiento continuo del tubo de rayos x, del
sistema de detectores y de la mesa del paciente, en sincronia, se conoce como sistema
Helicoidal. En sintesis se trata de un estudio radiol6gico que obtiene imagenes de cortes

axiales procesados por computadora que utiliza tecnologia multidetector y helicoidal (12).

En 1972, el ingeniero inglés G.N. Hounsfield construy6 el primer equipo comercial de TAC
para la compafia EMI Ltd como un escaner de una sola cabeza con un tubo de rayos X y un
sistema dual de detectores. Era capaz de obtener 12 cortes, con un grosor de 13mm, y
reconstruir imagenes en una matriz de 80x80 pixeles. La duracion de éste estudio era de 35
minutos (12). No hubo cambios importantes en la tecnologia del equipo hasta el afio 1989
que se introdujo la tecnologia helicoidal.

Los sistemas actuales con tecnologia multicorte se basan no en una unica fila de

detectores sino en multiples filas de detectores colocadas en el lado opuesto al tubo de rayos
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X, Este sistema permite acortar el tiempo de examinacion y aumenta la resolucion temporal,
lo que permite realizar estudios con contraste endovenoso y obtener iméagenes de la anatomia
vascular de una region o la medicion del realce vascular de una lesion, entre otras funciones
(12). La duracion de un protocolo de estudio puede ser de 1 a 2segundos, con grosor de corte
de menos de Imm, un incremento en la resolucién espacial y matrices de mas de 512x512

pixeles (13).

Hasta antes del afio 2000 todas las aplicaciones, los avances en tecnologia helicoidal y la
resolucion de eje longitudinal estaban limitadas por sistemas de 4 filas de detectores, no fue
hasta ese afio que se desarrollé un sistema de 8 detectores (filas de detectores) y 2 afios méas
tarde se duplicé a 16 detectores, disminuyendo sustancialmente los defectos de imagen
producidos por artefactos de volumen. Siemens introdujo un sistema de mejora de resolucion
basada en el procesamiento de imagenes obtenidas por 32 cortes mientras que Toshibay LG
disefiaron un sistema de adquisicién de imagenes mas rapido mediante el uso de 64 detectores

en el 2004 (13).

La combinacion de las distintas tecnologias permite el reformateado de imagenes de los
convencionales cortes en sentido transversal o axial de la regién estudiada a reconstrucciones
virtuales en coronal, sagital o en ejes oblicuos o irregulares, permitiendo localizaciones mas
precisas de lesiones y una mayor definicion de las relaciones anatomicas de la lesion.
TOSHIBA y PHILLIPS ademas incluyen un algoritmo de reconstruccion de imagenes que

procesa imagenes en 3D ofreciendo imégenes de alta resolucion de superficies y volumenes.
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Recientemente TOSHIBA introdujo un sistema de 320 detectores que permite el escaneo de
un érgano completo por giro, mientras que SIEMENS con un sistema dindmico de 128
detectores ofrece la posibilidad de obtener imagenes 4D (13).
Protocolo Tomografico de Craneo
La guia de protocolos para equipo de Tomografia Aquilion 64 sugiere el siguiente protocolo
para la realizacion de Tomografia Helicoidal de Craneo:
Preparacion del paciente:

e Decubito dorsal, entrando la cabeza, con alineacion del créneo a la linea 6rbito meatal
Técnica de exploracion

e corte 0.5mmx32

e KV 120

e mA 300
Velocidad de exploracion 0.75 segs.
Rango de exploracion: 1cm por debajo de la base hasta el vertex, paralelo a la linea 6rbito
meatal
Reconstruccion: 5mm Volumen Brain
Contraste: 50ml a 3ml por segundo como velocidad de infusion, adquisicién con 30 segundos

de retardo.
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1.2 Antecedentes especificos

En 1978 The American Journal of Roentgenoloy publicd un estudio realizado en el
departamento de radiologia y de patologia del Medical College of Wisconsin and Milwaukee
Country Medical complex donde utilizando un Scanner CT/T 8800 de General Electric
realizd tomografias post mortem a cerebros de 2 pacientes diagnosticados clinicamente con
esclerosis multiple, posteriormente utilizando el mismo grosor de corte y orientacion de los
mismos realizO preparaciones anatomo patoldgicas que coincidieran exactamente a los

obtenidos por Tomografia , los estudio de imagen fueron valorados por 3 médicos radiélogos.

El primer cerebro estudiado por patologia reporto 31 lesiones desmielinizantes, 5 de las
cuales eran mayores a 1cm (un centimetro) y las cuales fueron detectadas por 1 0 mas de los
3 radiologos. Para el caso del segundo cerebro estudiado por patologia se encontraron 39
lesiones, de las cuales 3 lesiones median entre 0.6 y 1.4 cm las cuales fueron detectadas por
tomografia computarizada, 20 lesiones entre 0.2 y 1.6 cm no fueron detectadas por
tomografia computarizada, las otras 36 lesiones que midieron menos de 1 cm (un centimetro)
no fueron detectadas por tomografia computarizada. No hubo diferencia significativa en la

medicion de las unidades hounsfield de las placas desmielinizantes.

El estudio concluyé que placas menores de 7mm no son detectadas por tomografia

computarizada, sin embargo, algunas placas mayores a 7 mm aunque son detectadas pueden

ser confundidas con estructuras normales ventriculares; reconoce que habria sido de mayor
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valor haber realizado un estudio tomografico a los pacientes mientras se encontraban con

vida (14).

Publicado en 1982 por The American Journal of Neuroradiology, un estudio realizado por
Vifiuela y cols, en el Hospital Universitario de Ontario Canada, analiza de manera
prospectiva a pacientes sospechosos de EM. En total se revisaron 70 pacientes con sospecha
o diagndstico de esclerosis multiple y se les realiz6 tomografia computarizada en fase simple
y contrastada; de los 70 casos sélo se confirmé el diagnéstico de EM en 39 casos, la
tomografia pudo identificar lesiones en 32 de esos casos, mientras que se consideraron
normales tomograficamente 7 de los casos de EM. En la fase simple se pudieron diagnosticar
20 de los 32 casos y la fase contrastada detectd éstos y 12 casos mas con signos radiolégicos
directos e indirectos de EM, demostrando en primer lugar que la tomografia axial
computarizada es una herramienta Util en el estudio de la EM al detectar lesiones
desmielinizantes y en segundo lugar demostr6 que el uso del medio de contraste aumenta la

sensibilidad de la tomografia para la deteccion de las placas desmielinizantes (15)

Un estudio con una cohorte mayor llevado a cabo en The Centre for Neurosurgery and
Neurology, Smethwick, y el departamento de Radiologia y Neurologia del Queen Elizabeth
Hospital, Birmingham, Reino unido, en 1982 estudié a 202 pacientes con sospecha de
esclerosis multiple mediante el uso de TAC, en 52% de los pacientes hallaron signos
radiologicos directos e indirectos de EM, y los clasificaron como atrofia, areas de realce a la
administracion de contraste endovenoso y disminucion de la densidad radioldgica en zonas
periventriculares, la atrofia fue detectada en el 44% de los pacientes, y éste hallazgo se

correlacion6 con duracion de 10 afios de la enfermedad. Como aporte importante de este
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estudio desafortunadamente solo 33 de los casos detectaron placas desmielinizantes
sospechadas por areas de hipodensidad periventricular, lo que representa menos del 20% de
los casos. El realce del contraste endovenoso fue observado en una pequefia proporcion de
las lesiones de la sustancia blanca y fue independiente de la actividad y el tratamiento con
esteroides. Los estudios de gabinete fueron capaces de demostrar mas alteraciones que la
tomografia con un valor de p menor de 0.001. De éste estudio se concluye que las
caracteristicas de la TAC en esa época ofrecian posibilidades limitadas para la deteccion de
lesiones de EM pero éstas se atribuian a la resolucién de la imagen por lo que mejoras en la

definicién de la misma aumentaran la sensibilidad y especificidad de la misma (16).

Desde esa fecha no existen articulos publicados que superen el tamafio de las poblaciones
estudiadas o que aborden el diagnostico de EM por TAC ya que la llegada de la IRM mostro
que ésta tenia una sensibilidad y especificidad mayor para EM, al detectar lesiones
desmielinizantes, su topografia y la presencia o ausencia de otras patologias como

diagnéstico diferencial.

En el 2010 The Journal of Clinical Neuroscience publicé una revision histérica del papel de
la imagenologia en la EM, N. Ramli y cols. Sefialan que en todo momento el uso de TAC e
IRM en sus distintas modalidades son parte importante del diagnéstico de EM pero no pueden

remplazar al diagnostico clinico.

Los avances en TAC desde la década de los 80 han preparado el terreno para analizar la EM

con mejoras en la resolucion espacial y la calidad de la imagen haciendo posible que adn se
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considere parte del protocolo de estudio inclusive por bibliografia neurorradiolégica actual
(16).

Durante el afio 2012 en el departamento de Radiologia e Imagen del Centro Médico Nacional
General de Division Manuel Avila Camacho de la ciudad de Puebla de Zaragoza, México, se
estudiaron 30 pacientes con diagndstico de ES bajo IRM y TAC, y se demostré que en 18 de
esos casos se encontraron lesiones desmielinizantes en la TAC con fase simple que se
confirmaron por IRM, lo que corresponde a una sensibilidad del 81.8%, aunque no se analiz6

a los pacientes con aplicacion del medio de contraste (17).
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2. JUSTIFICACION

En nuestro pais no existen estudios que comparen la sensibilidad y especificidad de la
tomografia computarizada con equipo multicorte (TAC) con la resonancia magnética (IRM)
en el diagnostico de esclerosis multiple (ES). La evidencia bibliografica existente muestra
una sensibilidad y especificidad de menos del 50% para la esclerosis multiple y reconoce a
la IRM como el estudio de imagen Gold Standard; sin embargo, existen importantes avances
en la resolucion de la imagen de la TAC desde la publicacion de los articulos consultados y
dada su mayor disponibilidad y costo mas bajo en relacion a la IRM continua siendo el
estudio inicial en muchas patologias incluyendo las enfermedades desmielinizantes, por lo
que, si se conoce el comportamiento y localizacién de las lesiones desmielinizantes en un
estudio de TAC en contrastada con los equipos multicorte actuales, se podria sospechar el
diagnostico y de éste modo agilizar la realizacion de IRM aumentando la posibilidad de

recibir un diagndstico y tratamiento temprano en la ES.

La tesis Analisis De La Sensibilidad Y Especificidad De La Tomografia Computarizada
En La Esclerosis Multiple demostr6 que la TAC si es sensible y especifica para la ES en

fase simple, por lo que se dara continuidad al trabajo.
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3. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

El departamento de radiologia e imagen del Centro Médico Nacional General de Division
Manuel Avila Camacho cuenta con un nGmero importante de pacientes con diagndstico
clinico o sospecha de esclerosis multiple, los cuales llevan seguimiento de su enfermedad
mediante el estudio de resonancia magnética, sin embargo, muchos de éstos pacientes
cuentan con el antecedente de uno o0 mas estudios tomogréficos previos donde es posible que
se haya encontrado alguna imagen relacionada con la enfermedad y que no se haya tomado
en cuenta dada su posible sutileza o pobre presentacién; por ello es probable que una
basqueda intencionada de signos tomogréaficos pueda hacer sospechar de la enfermedad
antes de la realizacién de un estudio de resonancia magnética y agilizar asi el diagnostico y

tratamiento de la enfermedad.

Es posible que la Tesis Andlisis De La Sensibilidad Y Especificidad De La Tomografia
Computarizada En La Esclerosis Multiple tenga un mayor valor estadistico si se aumenta

el nimero de pacientes estudiados y se agrega una fase contrastada al estudio tomogréfico.
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4. PREGUNTA CIENTIFICA

¢Cudl es la sensibilidad y especificidad de la tomografia computarizada con equipo

multidetector en fase contrastada en la esclerosis multiple?
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5. HIPOTESIS.

51.-HO0.

No es sensible ni especifica la tomografia computarizada en la esclerosis multiple

52-H1

Es sensible y especifica la tomografia computarizada en la esclerosis multiple
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6. OBJETIVOS

6.1 Objetivo general

Analizar la sensibilidad y la especificidad de la tomografia computarizada en pacientes con

diagnostico de esclerosis multiple.

6.2 Objetivos especificos

1. Identificar en la tomografia computarizada en fase contrastada las lesiones
desmielinizantes observadas en la resonancia magnética.

2. Analizar el comportamiento de las lesiones desmielinizantes a la aplicacion del medio
de contraste en la tomografia computarizada

3. Medir la densidad en unidades Hounsfield (UH) de las lesiones desmielinizantes
observadas en la tomografia computarizada en la fase contrastada

4. Comparar la densidad en UH de las lesiones desmielinizantes con la densidad de la
sustancia blanca normal.

5. Analizar la sensibilidad y especificidad de la tomografia computarizada en la

esclerosis multiple.
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7. MATERIAL Y METODOS

7.1 Disefio del estudio

Estudios de sensibilidad y especificidad
7.2 Ubicacion espaciotemporal

El presente estudio se llevé a cabo en el servicio de Imagenologia del Hospital de
Especialidades de Puebla del Centro Médico Nacional General. De Division “Manuel Avila

Camacho, UMAE Puebla en un periodo de tiempo de Marzo del 2013 a Febrero del 2014.

7.3 Estrategia de trabajo

A los pacientes seleccionados por conveniencia con diagndstico de esclerosis multiple con
estudio previo de resonancia magnética se les realiz6 un estudio de tomografia computarizada
helicoidal y multicorte en fase simple y contrastada de craneo. Se utilizé un Tomdgrafo
Multicorte Multidetector de la Marca Toshiba Modelo Aquilion 64 con un sistema de 64
detectores para la obtencién de las imagenes, medio de contraste Hidrosoluble a una
concentracion una concentraciéon de 300mg, un protocolo convencional que incluia una fase
simple y una fase contrastada con retardo programado a 30 segundos posterior a la
administracion del contraste; se hizo uso de la terminal de trabajo Toshiba para el manejo del

Raw Data y el reformateado multiplanar de los cortes obtenidos.

Se registraron a los pacientes que acudieron al servicio de Resonancia Magnética con
diagnostico confirmado o presuntivo de esclerosis multiple y se les contact6 para darles una
cita y realizarles una Tomografia computarizada en el periodo de tiempo establecido en el

hospital de especialidades del IMSS de Puebla.
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Se compararon los hallazgos en Resonancia magnética y tomografia computarizada
Unicamente en fase contrastada y se registraron los datos encontrados. Se analizaron los

resultados con la tabla de 2X2 para cuantificar su sensibilidad y especificidad.

Se evaluaron los resultados, se discuten y publican las conclusiones.
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7.4 MARCO MUESTRAL

7.4.1 Poblacion fuente
Pacientes del Hospital de Especialidades Puebla CMN MAC IMSS

7.4.2 Sujetos de estudio
Pacientes con diagnostico de Esclerosis multiple del Hospital de Especialidades CMN

UMAE Puebla.

7.4.3 Criterios de seleccion:

7.4.3.1 Criterios de inclusion:
Pacientes con diagnostico de Esclerosis multiple

Pacientes derechohabientes del IMSS.
Pacientes de ambos sexos.
Pacientes de todas las edades.

Pacientes que acepten participar en el estudio y firmen carta de consentimiento
informado.

7.4.3.2 Criterios de exclusion
Pacientes no derechohabientes del IMSS.

Pacientes que no acepten participar en el estudio y no firmen carta de consentimiento
informado.

Pacientes que no tengan diagnostico de Esclerosis multiple
Pacientes con antecedente de reaccion al medio de contraste
Pacientes con valores de creatinina mayores a 1.4mg/dl

7.4.3.3 Criterios de eliminacion:
Pacientes que no acudan a cita para realizacién de tomografia computarizada.

7.5 Disefio y tipo de muestreo:
Deterministico
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7.6 Tamafio de la muestra:
El estudio se realiz6 en 31 pacientes escogidos a conveniencia con diagndéstico clinico de

Esclerosis maltiple y que se hayan realizado resonancia magnética en el Hospital de

Especialidades Puebla de Marzo del 2013 a Febrero del 2014.
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7.7 Variables y escala de medicion

UNIDAD DE
VARIABLE TIPO ESCALA ] EQUIPO
MEDICION
S CUANTITATIVA MESES
& EDAD NUMERICA EVALUADOR
2 DISCRETA ANOS
o
(D)
a CUALITATIVA NOMINAL FEMENINO
GENERO EVALUADOR
DICOTOMICA DICOTOMICA | MASCULINO
UNIDAD DE
VARIABLE TIPO ESCALA ) EQUIPO
MEDICION
LESION CUANTITATIVA | NUMERICA UNIDAD EVALUADOR
° TAMARNO DE LA CUANTITATIVA | NUMERICA MM EVALUADOR
5 LESION
ﬂ PERIVENTRICULAR,
= LOCALI
I ] CUERPO CALLOSO,
ZACION DE LA CUALITATIVA NOMINAL EVALUADOR
INFRATENTORIAL,
LESION
OTRA
TC UNIDADES CUANTITATIVA | NUMERICA UNIDADES EVALUADOR
HOUNSFIELD
ENPERMEDAD | cuaLITATIvA BI fc):hoAITl\(!)?/lLl S| EVALUADOR
< VASCULAR DICOTOMICA CA NO
§ CEREBRAL
c
o
O NOMINAL
CUALITATIVA . Sl
ENFERMEDAD K
DICOTOMICA DICOTOMI NO EVALUADOR
AUTOINMUNE CA
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7.8 Definicion de variables

Variable independiente: Pacientes con diagnostico de esclerosis multiple que se les realizé
resonancia magnética.

Variable dependiente: variaciones en el comportamiento de las lesiones desmielinizantes
por tomografia computarizada.

ESCLEROSIS MULTIPLE:

Definicion conceptual: La Esclerosis Multiple (EM) es una enfermedad desmielinizante del
Sistema Nervioso Central que se caracteriza por ataques recurrentes que provocan disfuncion

neuroldgica focal y multifocal

Definicion operacional: pacientes que tienen diagnostico o sospecha de esclerosis multiple

reportado en la solicitud de Resonancia magnética.

EDAD:

Definicién conceptual: Tiempo de vida desde el nacimiento a la fecha actual.

Definicion operacional: Numero de afios cumplidos en el paciente con sospecha o

diagnostico de Esclerosis Multiple.

GENERO

Definicion conceptual: Categoria a la cual se asigna un individuo segun el sexo al que

pertenece.

Definicion operacional: Género masculino o femenino de los pacientes con esclerosis

multiple.
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RESONANCIA MAGNETICA

Definicion conceptual: Método de estudio basado en los cambios electromagnéticos de los
protones de los atomos de hidrogeno del cuerpo humano, cuando éste se introduce en un
campo magnetico intenso y se estimula con ondas de radiofrecuencia, la sefiales emitidas son

procesadas por un equipo de computo que las transforma en imagen para su analisis.

Definicion operacional: Estudio de imagen realizado a pacientes con diagnostico de

esclerosis maltiple.
TOMOGRAFIA COMPUTARIZADA MULTICORTE

Definicion conceptual: Es un tipo especial de estudio radiol6gico que utiliza un tubo de rayos
X que gira junto con un sistema de receptores alrededor del sujeto estudiado, los datos
obtenidos se analizan un sistema informatico que procesa las imagenes y que permite obtener

iméagenes radiogréaficas en secciones progresivas de la zona estudiada.

Definicion operacional: Estudio de imagen que se realizé a los pacientes con diagnéstico o

sospecha de esclerosis maltiple que ya cuentan con estudio de resonancia magnética.
Lesidon desmielinizante

Definicion conceptual: Proceso destructivo de la mielina y los oligodendrocitos acompafiada

de reaccion inflamatoria y astrogliosis.

Definicion operacional: Disminucion focal de la atenuacion de los rayos X en la sustancia

blanca en el estudio de Tomografia de los pacientes con esclerosis maltiple.
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Densidad

Definicion conceptual: Coeficiente de atenuacion de los rayos en los diferentes tejidos

medida en unidades Hounsfield (UH).

Definicion operacional: Cuantificacion obtenida de la medicion en unidades Hounsfield

(UH) de las lesiones desmielinizantes y de la sustancia blanca normal en TC.
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7.9 Métodos de recoleccion de datos:
Llenar hoja de recoleccion de datos.

7.10 Técnica y procedimiento:
Se identifico a los pacientes que acudieron a realizacion de resonancia magnética con

diagnostico clinico de envio o sospecha de Esclerosis Mdltiple, se les asignd una cita para
realizarles una tomografia computarizada de craneo en fase simple y contrastada previa firma
del consentimiento informado; Se analizaron y se compararon las caracteristicas de las
lesiones observadas en resonancia magnética con las encontradas en tomografia

computarizada.

7.11 Analisis de datos:

Se utilizo estadistica descriptiva y la tabla de 2 x 2 para analisis de sensibilidad, especificidad,

valor predictivo positivo y valor predictivo negativo.
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8. LOGISTICA:

8.1 Recursos Humanos
e Investigador principal.

e Asesor experto
e Asesor Metodoldgico

8.2  Recursos Materiales
e Tomografia computarizada helicoidal multicorte Toshiba Modelo Aquilion 64

e Resonancia magnética Siemens de 1.5 Teslas

e Medio de contraste iodado no iénico Xenetix 300

e Imagenes previas de Resonancia magnética en equipo de computo portatil
e Material bibliografico recopilado

e Hojas de recoleccion de datos

e Consentimiento informado

8.3 Recursos Financieros
e Recursos propios del investigador principal.

e Recursos del Hospital de Especialidades Puebla.
8.4 Consideraciones éticas
El presente protocolo se ajusta a los lineamientos de la ley general de salud de México
promulgada en 1986 y al codigo de Helsinki de 1975 y modificado en 1989, respecto a la

confidencialidad de los participantes en el estudio, por lo que se solicitara consentimiento

informado por escrito y firmado
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9.0 RESULTADOS

Caracteristicas demograficas de los pacientes estudiados que cuentan con diagnostico
confirmado o de sospecha de Esclerosis Multiple

Género de los pacientes con sospecha o diagnostico de Esclerosis Multiple.

De los 31 pacientes estudiados 21 pacientes corresponden al sexo femenino y 10 al
sexo masculino, la proporcidon para el género femenino es de 0.62 y para el género masculino

de 0.38, lo que representa el 62 y 38% respectivamente (Fig.2).

Pacientes con Diagndstico de Esclerosis
Multiple Distribucién porGénero

B MASCULINO FEMENINO

62%

38%

Fig. 2. Grafico de barras que compara la proporcion existente entre
pacientes del sexo masculino y femenino con diagndstico o sospecha
de Esclerosis Multiple, se muestra un predominio en el sexo femenino
del 62%.

Calculo del promedio de edad de los pacientes con sospecha o diagnoéstico de Esclerosis
Multiple

El promedio de edad de la muestra (N=31) fue de 34 afilos en un rango de 11 a 50

afios con una desviacion estandar de 10.6 y un coeficiente de variacion de 0.3 (Tabla 2).
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Muestra N Desviacién estandar Coeficiente de variacion

Edad enafios 31 34 105 30%

Tabla 2. Promedio de edad en afios de los pacientes estudiados (N=31) con sospecha
o diagnostico de Esclerosis Multiple.

Tamarfo de las lesiones identificadas por Tomografia en pacientes con sospecha o
diagnostico de Esclerosis Multiple.

Del total de lesiones encontradas en la muestra (N=31) el promedio de tamafio de la
lesion fue de 9.4mm, con valores en el rango de los 4 a los 24mm con un valor de Variacion

tipica de 4.9mm y un coeficiente de variacion de 0.52 (Tabla 3).

Muestra N Media Desviacion Estandar Coeficiente de Variacion

Tamafio de la
lesion en mm

Tabla 3. Tamafio de las lesiones encontradas en pacientes (N=31) con sospecha o diagnéstico
de Esclerosis Multiple.

31 9.4 4.9 52%

Localizacion de las lesiones identificadas por tomografia en pacientes con sospecha o
diagnostico de Esclerosis Multiple.

En los pacientes estudiados por Tomografia con sospecha o diagndstico de Esclerosis
Multiple (N=31) se identificaron lesiones en topografia de la sustancia blanca yuxtacortical
en 21 pacientes, a nivel de la sustancia blanca periventricular en 13 pacientes, solo en 1 de
los pacientes se observo una lesion en el cuerpo calloso, 1 paciente demostro una lesion en

el mesencéfalo y no se observaron pacientes con lesiones infratentoriales (Fig. 3).
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Localizacién de las lesiones desmielinizantes
por tomografia en pacientes con sospecha o
diagnostico de Esclerosis Multiple
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Fig3. Gréfico de barras con la localizacion de las lesiones identificadas mediante
Tomografia Computarizada Multidetector en pacientes con sospecha o diagnostico de
Esclerosis Multiple (N=31).

Densidad en Unidades Hounsfield de las lesiones encontradas por tomografia
computarizada multidetector en pacientes con sospecha o diagndéstico de Esclerosis
Multiple.

En los pacientes estudiados con sospecha o diagnostico de Esclerosis Multiple (N=31) se

cuantificaron indices de atenuacion minimos de 14UH y valores maximos de 25 UH, con una

media aritmética de 19.62 UH, la desviacion estandar fue de 2.68UH y el coeficiente de
variacion de 0.14 (Tabla 4, Fig. 4).

Muestra \ N \ Media Desviacion Estandar Coeficiente de Variacion
Denslﬁ";‘d s 19.62 2.68 14%

Tabla 4. Indices de atenuacion para las lesiones identificadas en pacientes con sospecha o
diagnostico de Esclerosis Multiple (N=31).
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Indice de atenuacion de las lesiones identificadas por
Tomografia Multidetector en pacientes con sospecha o
diagnostico de Esclerosis Multiple
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Fig. 4 Gréfico de dispersidn con los valores en unidades Hounsfield de la densidad de las
lesiones desmielinizantes que fueron identificadas mediante Tomografia Computarizada
Multidetector en pacientes con sospecha o diagnoéstico de Esclerosis Multiple

Numero de lesiones encontradas en pacientes con sospecha o diagnostico de Esclerosis
Multiple

En los pacientes estudiados (N=31) se cuantificaron las lesiones identificadas por el
observador que van desde 0 lesiones hasta 28, con un promedio de 3 lesiones, la desviacion

estandar fue de 5 y el coeficiente de variacion de 1.6 (Fig. 5).

Numero de Lesiones

Eninguna Mal menosuna B2 a5 lesiones 6 a 10 lesiones mas de 10 lesiones

Fig. 5 Gréafica de Pastel con la proporcion de lesiones identificadas por
el observador en los estudios de los pacientes con sospecha o
diagnéstico de Esclerosis Miltiple. 36



Enfermedad cerebrovascular y enfermedad autoinmune presente en los pacientes con
sospecha o diagnostico de esclerosis multiple.

De los 31 pacientes estudiados no se encontré ningln caso en el que existiera el
antecedente de diagndstico o hallazgos por imagen sugestivos de enfermedad vascular

cerebral; tampoco se presentd algin paciente con enfermedad autoinmune.
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Localizacion de las lesiones identificadas por tomografia en pacientes con sospecha o
diagnostico de Esclerosis Multiple.

En los pacientes estudiados por Tomografia con sospecha o diagnostico de Esclerosis
Multiple (N=31) se identificaron lesiones en topografia de la sustancia blanca yuxtacortical
en 21 pacientes, a nivel de la sustancia blanca periventricular en 13 pacientes, solo en 1 de
los pacientes se observo una lesion en el cuerpo calloso, 1 paciente demostro una lesion en

el mesencéfalo y no se observaron pacientes con lesiones infratentoriales (Fig. 3).

Andlisis Estadistico

Célculo de la sensibilidad y especificidad de la Tomografia Computarizada
Multidetector en fase contrastada en los pacientes con Esclerosis Multiple.

Para evaluar la sensibilidad y la especificidad de la tomografia computarizada se
consider6 como estandar de oro a la resonancia magnética. Se estudiaron los estudios
de Resonancia Magnética y Tomografia Computarizada Multidetector a los pacientes con
sospecha o diagnostico de Esclerosis Multiple (N=31) y se busco intencionadamente la
traduccion tomografica de las lesiones desmielinizantes halladas en las secuencias de
Resonancia Magnética. Los verdaderos positivos (VP) fueron 26, los falsos positivos (FP)
fueron 0, los verdaderos negativos (VN) fueron 2y los falsos negativos (FN) fueron 3.
Se aplicé la tabla de 2x2 para el célculo de lasensibilidad, la especificidad, el valor
predictivo positivo (VPP) y el valor predictivo negativo (VPN) (Tabla 5).

VALOR PREDICTIVO  VALOR PREDICTIVO

SENSIBILIDAD ESPECIFICIDAD POSITIVO NEGATIVO
89.65 100 100 40
PRUEBA ENFERMOS SANOS TOTAL
POSITIVA VP VF POSITIVOS
NEGATIVA FN VN TOTAL NEGATIVOS
TOTALES TOTAL TV TOTAL TSV TOTAL GLOBAL
TC RM(+) RM(-) TOTALES
POSITIVA 26 0 26
NEGATIVA 3 2 5
TOTALES 29 2 31

Tabla 5. Tabla de 2x2 que muestra una sensibilidad del 89% y una especificidad del 100%,
con un valor predictivo positivo del 100% y un valor predictivo negativo de 40% en la
deteccién de lesiones desmielinizantes con un equipo de tomografia computarizada
helicoidal de 64 cortes.
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10. DISCUSION

La revision bibliografica ha demostrado que existe una gran complejidad clinica,
histolégica y anatomopatoldgica en la Esclerosis Multiple, factores que se hayan
interrelacionados dotando a la enfermedad de una importante heterogeneidad. Como la causa
mas importante de discapacidad no traumaética en adultos jovenes es imperativo contar con
las herramientas que nos permitan llegar al diagnostico de manera precoz y oportuna

ofreciéndole al paciente mayores posibilidades terapeuticas (1).

Actualmente el estdndar de oro entre los métodos de imagen es la Resonancia Magnética que
demuestra cambios importantes en la intensidad de sefial emitida por los tejidos afectados
que le confieren una alta sensibilidad y especificidad, sin embargo en nuestro pais también
es un método que resulta econdmicamente poco accesible para la mayoria de la poblacién y
su disponibilidad en la mayoria de las instituciones se haya limitada por mdultiples factores
tales como los recursos materiales, un volumen elevado de pacientes y la falta de personal

especifico para éste tipo de estudio (3).

En contraste con lo anteriormente expuesto, la Tomografia Axial Computarizada es uno de
los estudios iniciales mas utilizados en el diagndstico de la enfermedad neuroldgica y su
accesibilidad es mucho mayor tanto desde el punto de vista institucional como fuera del
mismo, por lo que evaluar la posibilidad de utilizarla como un método adicional en el
diagndstico de la Esclerosis Multiple antes de acceder a la Resonancia Magnética es uno de

los principales motivos de éste estudio (3).

La revision de la literatura demostré que no existen estudios recientes que evallen la
capacidad de los equipos de tomografia modernos en el diagnostico de la enfermedad
desmielinizante (14, 15,16).

El estudio Ilevado a cabo en nuestros pacientes demostro una edad promedio de diagnostico
de la enfermedad de 34 afios lo cual coincide con la estadistica mundial que sefiala como 30
afios la edad pico para la presentacion de la enfermedad, del mismo modo indica que es
posible encontrar la enfermedad en pacientes pediatricos y hasta en 6% en mayores de 50
afos, nuestro estudio incluye a dos pacientes de 11 afios de edad y la edad méxima encontrada
fue de 50 afios en uno sélo de los pacientes exhibiendo concordancia también en estos
criterios; aunque no existe una explicacion clara para ésta distribucién por edad, en los
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pacientes jOvenes encontramos una mayor actividad inmunoldgica en relacion al
reconocimiento de estimulos ambientales multiples ademas de que la competencia del mismo

es mayor logrando respuestas mas agresivas. (1,5).

En relacion al género la literatura establece un franco predominio en el sexo femenino en una
proporcién de a 2 a 1, mientras que el estudio que realizamos cumple con ésta proporcion al
mostrar 21 casos del sexo femenino y 10 casos del sexo masculino, las causas de ésta
distribucion se han atribuido a la influencia del estimulo hormonal, especialmente en el caso
de la testosterona la cual puede actuar como una protectora para el sexo masculino y se ha
probado que las mujeres con esclerosis multiples suelen mostrar menor cantidad de

testosterona (5).

Un estudio realizado en el afio 2012 por el Dr. A. Vazquez en éste hospital demostro que era
posible identificar lesiones desmielinizantes en el estudio tomografico simple identificando
areas de menor densidad radioldgica que histopatolégicamente se explican por el infiltrado
inflamatorio que presentan éstas lesiones, zonas de astrogliosis y mielinolisis lo cual pudimos
corroborar en nuestras imagenes tomograficas por la presencia de lesiones hipodensas en la

sustancia blanca (14).

Adicionalmente en el disefio del estudio decidimos cuantificar las dimensiones de éstas
lesiones en el estudio contrastado demostrando que es posible llegar a observar lesiones tan
pequefias como 4mm, mejorando la cifra propuesta por Haughton VM vy cols en el articulo
que fue publicado por el American Journal of Roentgenology en 1979 en donde el estudio
postmortem de 2 cerebros con un tomografo de cuarta generacion de la marca General
Electric y un sistema de 2 detectores establece que no es posible identificar mediante
tomografia lesiones de menos de 7mm y que aquellas que miden méas de 7mm aun asi pueden
ser confundidas con estructuras anatémicas normales(14). Es posible encontrar lesiones mas
pequefias gracias al avance técnico en las matrices de tomografia, una escala de grises mayor
y sobretodo la existencia de nuevos sistemas de detectores que disminuyen el grosor de corte
real y con ello incrementan la resolucion espacial hasta 0.625mm en el caso del tomdgrafo

Aquilion 64 utilizado en éste estudio.

En cuanto a la densidad de las lesiones, el precedente inmediato es el estudio del Dr. A.
Vazquez realizado en 30 pacientes en el 2012, donde establecio la densidad promedio de las
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lesiones desmielinizantes en 21 UH, el estudio anterior a éste se llevo a cabo en Hospital
Monte Sinai por Jerome J. Sheldon y cols donde establecieron un rango de indices de
atenuacion entre 12 y 28UH (14,17). Nuestro estudio establece un promedio de 19.6UH con
un coeficiente de varianza del 14%, con medicion de la densidad tanto en fase simple como
contrastada y utilizando para el andlisis estadistico Unicamente la fase contrastada. La
densidad normal de la sustancia blanca contrasta con las zonas en donde existe un infiltrado
inflamatorio lo que incrementa la cantidad de edema, agua y detritus en esa area y por lo

tanto lleva los indices de atenuacion hacia valores menores.

La localizacion de las lesiones probd ser un elemento importante dentro de los hallazgos del
estudio ya que en ninguno de los casos fue posible identificar alguna lesion que interesara la
sustancia blanca infratentorial; la principal limitante en éstos casos fue el artefacto de
endurecimiento de haz de rayos X que es mayor en la fosa posterior debido a la elevada
densidad de las estructuras dseas del temporal en su porcion petrosa, mastoidea y el hueso
occipital (21).

A pesar de que los hallazgos por resonancia magnética en las lesiones del cuerpo calloso son
de especial importancia por su frecuencia y morfologia tipica, en los estudios tomograficos
realizados, Unicamente en un paciente fue posible identificar 1 sola lesion desmielinizante
localizada en la rodilla del cuerpo calloso, lo que sugiere una capacidad muy baja para
identificar estas lesiones que estan presentes en muchos de los pacientes estudiados por
resonancia magnética y que se debe a la mayor resolucion que exigen éstos tejidos en donde

la sustancia blanca se encuentra organizada en estructuras de menor tamafio(3).

Las lesiones que se localizaron a nivel yuxtaventricular fueron las que con mayor frecuencia
se lograron identificar, probablemente por la menor cantidad de artefactos producidos por
estructuras 6seas a nivel de la boveda craneana y una mayor superficie de exploracion, éstas
lesiones estuvieron presentes en 21 de los 31 pacientes estudiados asociados o0 no a lesion
periventricular, localizacion que fue la segunda mas frecuente con 13 pacientes mostrando
lesiones en esta topografia. Esto sugiere que una de las principales regiones de interés en la
evaluacion del estudio tomogréafico deberéa ser la region yuxtacortical de la sustancia blanca

donde se deberan buscar intencionadamente areas de hipodensidad.
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El analisis de sensibilidad y especificidad de la fase contrastada del estudio tomogréafico
realizado a cada uno de los pacientes demostr6 un resultado de 89 para la sensibilidad y de
100 para la especificidad. Estos valores altos pueden explicarse en el caso de la especificidad
por el propio disefio del estudio; en el caso de la sensibilidad, ésta demostré ser mas alta que
en el estudio predecesor de A. Vazquez, proponiendo que del mismo modo en que Vifiuela y
cols corroboraron que el medio de contraste aumentd la sensibilidad del estudio también en
nuestros pacientes la sensibilidad de 80 en la fase simple en el estudio del 2012 (N=30)
aumento hasta 89 en nuestro estudio (N=31), la sensibilidad también se ve influida por el
disefio del estudio ya que la busqueda de lesiones es intencionada teniendo como precedente
el estudio de resonancia magnética y la posibilidad de reformatear los cortes axiales en el
plano ortogonal para resultar lo méas parecido a la orientacion del corte en resonancia

magnética.

En 3 de los casos la tomografia no fue capaz de demostrar lesiones presentes en el estudio de
resonancia magnética constituyendo resultados falsos negativos. En dos de los casos no fue
posible identificar lesiones en un paciente sospechoso con ninguno de los dos métodos
constituyendo verdaderos negativos. No existieron lesiones hipodensas por tomografia que
no fuesen observables por resonancia magnética, es decir, no hubo casos de tipo falso

positivo.

De acuerdo al andlisis méas de 8 de cada 10 pacientes que muestren lesiones por resonancia
magnética mostraran por lo menos una lesion hipodensa por tomografia y dichas lesiones
pueden ser hasta de 4mm localizadas en la sustancia blanca yuxtacortical o periventricular;
aquellas lesiones en otra localizacion seran muy dificiles de valorar mediante un estudio

tomografico.

Es importante considerar que de acuerdo a éstos resultados es posible considerar a la
tomografia como sensible para la deteccion de lesiones desmielinizantes y por lo tanto
realizar una busqueda intencionada de lesiones hipodensas ante cualquier caso de enfermedad
neuroldgica. Sin embargo habra que poner a prueba la especificidad del estudio mediante el
abordaje de pacientes Unicamente con sospecha de esclerosis multiple a la par de la

resonancia magnética y aumentar el namero de observadores de los estudios tomograficos.
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11. CONCLUSIONES.

43

El equipo de tomografia axial computarizada multidetector moderno permitio
identificar lesiones hipodensas sugestivas de placas de desmielinizacion en pacientes
con lesiones comprobadas mediante resonancia magnética

La tomografia computarizada multidetector en fase contrastada logré demostrar
lesiones de hasta 4mm de diametro.

La densidad promedio de las lesiones desmielinizantes por tomografia es de 25UH
La localizacion mas frecuentemente afectada por lesiones desmielinizantes que es
visible por tomografia es la yuxtacortical, seguida de la periventricular, no se
encontraron lesiones en la fosa posterior.

La tomografia computarizada multidetector en fase contrastada es sensible y

especifica en el diagnostico de esclerosis multiple.
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Fig, 1. A la izquierda corte axial de tomografia de craneo en fase simple obtenida con
equipo dual detector en 1971. A la derecha un corte axial de tomografia de craneo

obtenida con equipo multidetector TOSHIBA 64 en el afio 2012.



Tabla 1. Criterios de Mc Donald para el diagnéstico de EM (9)
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13.- DIAGRAMA DE FLUJO

sospecha de Esclerosis Multiple
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formato 1. Seccion 1.1
formato 1. Seccion 11.3

v
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14. ANEXOS:
e HOJA DE RECOLECCION DE DATOS No. 1

Seccion I. Ficha de identificacion
Nombre: Nimero de Afiliacion:
Genero: Edad:

Urea: Creatinina:

Seccion I1. Analisis de imagen

11.1 Diagnostico Clinico SI( ) No( )

Confirmado por IRM SI( ) No( )
Se Observan Lesiones
Desmielinizantes SHC) No ()
Se Observan signos indirectos SI( ) No( )

11.2 Tomografia Numero De Lesiones Observadas:

Computarizada

Fase simple Localizacion de las Lesiones:
Lesion De Mayor Tamafio: Lesion De Menor Tamafio:
mm mm
Medicién De Unidades Hounsfield Medicién De Unidades Hounsfield
UH UH
Se Observan Lesiones
Desmielinizantes S ) No ()
Se Observan signos indirectos SI( ) No( )
i Numero De Lesiones Observadas:
11.3 Tomografia
Computarizada Localizacion de las Lesiones:
Fase Contrastada
Lesion De Mayor Tamafio: Lesién De Menor Tamafio:
mm mm
Medicién De Unidades Hounsfield Medicién De Unidades Hounsfield
UH UH
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15. CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

‘ INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
UNIDAD DE EDUCACION, INVESTIGACION
@ Y POLITICAS DE SALUD
COORDINACION DE INVESTIGACION EN SALUD

IM$ CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO
SEGURIDAD Y SOLIDARIDAD SOCIAL (ADULTOS)

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA PARTICIPACION EN PROTOCOLOS DE INVESTIGACION

ANALISIS DE LA SENSIBILIDAD Y ESPECIFIDAD DE LA TOMOGRAFIA
COMPUTARIZADA MULTICORTE EN FASE CONTRASTADA EN EL DIAGNOSTICO DE
ESCLEROSIS MULTIPLE

Nombre del estudio:

Patrocinador externo (si aplica):

DEPARTAMENTO DE RADIOLOGIA E IMAGEN DEL CENTRO MEDICO NACIONAL
GENERAL DE DIVISION MANUEL AVILA CAMACHO. 01 DE MARZO DEL 2013 AL 28
DE FEBRERO DEL 2014

Lugar y fecha:

Numero de registro:

Justificacion y objetivo del estudio: ANALIZAR LA SENSIBILIDAD Y LA ESPECIFICIDAD DE LA TQMOGRAF[A
COMPUTARIZADA EN FASE CONTRASTADA EN EL DIAGNOSTICO DE ESCLEROSIS
MULTIPLE

Procedimientos: CANALIZAR UNA VENA PERIFERICA PARA APLICACION DE MEDIO DE CONTRASTE

REALIZAR UNA TOMOGRAFIA EN FASE CONTRASTADA DE CRANEO

Posibles riesgos y molestias: REACCION ADVERSA AL MEDIO DE CONTRASTE

Posibles beneficios que recibira al participar COMPLEMENTAR DIAGNOSTICO MEDICO Y AMPLIAR ESTUDIO DE LA
en el estudio: ENFERMEDAD

Informacién sobre resultados y alternativas CON MEDICO TRATANTE
de tratamiento:

Participacion o retiro: VOLUNTARIO

Privacidad y confidencialidad:

En caso de coleccion de material biol6gico (si aplica):
No autoriza que se tome la muestra.
Si autorizo que se tome la muestra solo para este estudio.

Si autorizo que se tome la muestra para este estudio y estudios futuros.
Disponibilidad de tratamiento médico en derechohabientes (si aplica):

Beneficios al término del estudio:

En caso de dudas o aclaraciones relacionadas con el estudio podra dirigirse a: i i
Investigador Responsable: PABLO ALBERTO FERNANDEZ LOPEZ TEL.222 113 05 43

Colaboradores: EDUARDO MORALES PINON TEL.

En caso de dudas o aclaraciones sobre sus derechos como participante podra dirigirse a: Comision de Etica de Investigacion de la CNIC
del IMSS: Avenida Cuauhtémoc 330 4° piso Bloque “B” de la Unidad de Congresos, Colonia Doctores. México, D.F., CP 06720. Teléfono
(55) 56 27 69 00 extensién 21230, Correo electrénico: comision.etica@imss.gob.mx

Nombre y firma del sujeto Nombre y firma de quien obtiene el consentimiento
Testigo 1 Testigo 2
Nombre, direccion, relacion y firma Nombre, direccion, relaciéon y firma

Este formato constituye una guia que deberd completarse de acuerdo con las caracteristicas propias de cada protocolo de investigacion,
sin omitir informacion relevante del estudio

Clave: 2810-009-013
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" Direccion de Prestaciones Nedicas
f Ueioiad de Edecacion eskpstony Ryiooy e Sued
Coordracoa e Investigacin an 200

*20M4, Who de Octeo Paz™

Dictamen de Autorizado

Comité Lacal de Investigacion y Etica en Investigacion en Salud 2101
HOSPITAL OF ESPECIALIDADES CENTRO MEDICO NACIONAL GRAL. DIV, MANUEL AVILA CAMACHO, PUEBLA

FECHA 05/09/2014
DR. EDUARDO MORALES PINON

PRESENTE

Tengo el agrado de notificarle, que el protocolo de investigacion con titulo:

ANALISIS DE LA SENSIBILIDAD Y ESPECIFIDAD DE LA TOMOGRAFIA COMPUTARIZADA
MULTICORTE EN FASE CONTRASTADA EN EL DIAGNOSTICO DE ESCLEROSIS MULTIPLE

que sometié a consideracion de este Comité Local de Investigacion y Etica en Investigacion en
Salud, de acuerdo con las recomendaciones de sus integrantes y de los revisores, cumple con la
calidad metodoldgica y los requerimientos de Etica y de investigacién, por lo que el dictamen es
A U T O R 1 2 A D _O,con el nimero de registro institucional:

Num. de Registro
R-2014-2101-53

RALES HERNANDEZ
estigacion y Etica en Investigacién en Salud No. 2101

IMSS
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