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Capítulo I  

 

 

Resumen  

 

 

Introducción: La evaluación del dolor puede ser desafiante debido a los problemas 

de comunicación que presentan los pacientes no verbales con parálisis cerebral 

infantil (PCI) y trastorno del espectro autista (TEA), sobre todo en aquellos que 

requieren de procedimientos invasivos como parte de su tratamiento 

multidisciplinario. 

Objetivo: Evaluar la incidencia del dolor en pacientes con PCI y TEA que se 

someten a aspirado de médula ósea (AMO) y punción lumbar (PL) para terapia 

celular. 

Material y método:  Estudio observacional, longitudinal y prospectivo. Se utilizó la 

lista de verificación llamada “Lista de Verificación del Dolor en Niños no 

Comunicantes - Revisada” para observar el comportamiento de 88 pacientes con 

PCI y TEA antes y después de la terapia celular. La evaluación fue realizada 

simultáneamente por un cuidador y por personal del equipo médico en 3 tiempos 

(10 minutos antes, 30 minutos después y 24 horas después de la terapia celular). 

Resultados: Del grupo estudiado, 47 (53%) de ellos no cuentan con la tercera 

evaluación del dolor. La mediana de edad fue 6 años, 66 pacientes con diagnóstico 

de TEA y 22 pacientes con PCI. Se reportó incidencia de dolor basal del 51.1% 

(valorado por cuidador) y del 19.3% (valorado por médico) las cuales disminuyeron 

al realizar la valoración en el segundo tiempo, hasta 47.7% y 14.8% 
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respectivamente. No se observó concordancia entre las valoraciones realizadas por 

el médico y el cuidador al comparar las puntuaciones totales ni tampoco en la 

presencia de dolor. No se reportaron efectos adversos de gravedad. 

Conclusiones: La evaluación del dolor en pacientes con deterioro neurológico o 

dificultades para la comunicación se puede realizar de forma sencilla y rápida 

utilizando la “Lista de Verificación del Dolor en Niños no Comunicantes - Revisada”. 

No se reportaron efectos adversos de gravedad por lo que concluimos que el AMO 

y la aplicación de células nucleadas totales autólogas vía intratecal es un 

procedimiento seguro. 

Palabras clave: Parálisis cerebral; Trastorno del Espectro Autista; Terapia Celular; 

Dolor 
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Capítulo II 

 

Marco teórico 

 

 

1. Introducción 

 

La parálisis cerebral infantil (PCI) es un trastorno del neurodesarrollo motriz 

considerado la principal causa de discapacidad motora en niños. Se desconoce la 

causa del 70% de los casos de PCI y en un 20% se asocia a prematuridad, a trauma 

asociado al nacimiento o disminución de oxígeno a nivel cerebral (1). La PCI se 

asocia con otras complicaciones médicas que van desde un ligero deterioro motriz 

de una parte aislada del cuerpo, hasta no poder hablar o caminar (2), así como 

trastornos de la nutrición, enfermedades respiratorias, digestivas y urinarias, 

epilepsia, alteración de la agudeza visual y déficit intelectual, entre otras (3). 

 

La PCI es considerada como un problema de salud pública a nivel mundial y su 

prevalencia es de 1.5 hasta 6 casos por cada 1,000 nacimientos vivos y es 

inversamente proporcional a la edad gestacional y al peso al nacer de los niños 

(4,5,6). En México no existen datos epidemiológicos actualizados, pero según 

reportes de la Secretaría de Salud publicados entre 1998 y 2000 había una 

incidencia de 3 casos por cada 10,000 nacidos vivos (7). En el 2006, debido a esta 

falta de censo epidemiológico, se realizó una estimación en base a información de 



10 
 

la Organización Mundial de la Salud que determinó que al menos 500,000 personas 

en nuestro país se veían afectadas por algún grado de parálisis cerebral (8). 

 

El manejo de los niños con PCI debe ser multidisciplinario para afrontar objetivos 

médicos-terapéuticos, psicológicos, educativos y sociales (9). El tratamiento 

siempre va enfocado en lograr la mayor independencia posible del paciente en sus 

actividades cotidianas (3,4,9). Éste se fundamenta en 4 bases esenciales. La 

primera son las terapias que recibe el paciente, entre las que se encuentran la 

ocupacional, de lenguaje, crioterapia, fisioterapia e hidroterapia; la segunda, órtesis 

(dispositivo externo aplicado al cuerpo para modificar los aspectos funcionales o 

estructurales del sistema neuromusculoesquelético); la tercera se refiere a los 

medicamentos que disminuyen el tono muscular aumentado y otros que aumentan 

la densidad ósea; y por último cirugía ortopédica. (4,5,10) Los pacientes con este 

padecimiento llegan a tener diversas intervenciones terapéuticas que se 

individualizan dependiendo las demás enfermedades que acompañen a la PCI de 

cada niño.  

 

La definición del trastorno del espectro autista (TEA) ha evolucionado a lo largo de 

los últimos 50 años, pero la descripción de las características principales como 

déficits de comunicación social y comportamientos sensoriomotores repetitivos e 

inusuales no ha cambiado sustancialmente desde su delineación original (11). Sus 

datos clínicos varían dependiendo la gravedad del síndrome y van desde poder 

hablar con claridad, tener poca necesidad de cercanía, no lograr contacto visual, 

hasta no poder comunicarse verbalmente, golpearse la cabeza y restringirse 



11 
 

estrictamente a una rutina (12). Su presentación es muy variada y se acompaña de 

otros trastornos psiquiátricos como trastorno oposicionista desafiante, trastorno de 

déficit de atención e hiperactividad, discapacidad intelectual y trastorno de ansiedad 

social, por nombrar algunos (13). Se conoce que la causa de este padecimiento es 

una predisposición genética en combinación con factores ambientales (durante el 

embarazo y al momento del nacimiento), en los cuales se incluye una disminución 

de flujo sanguíneo cerebral relacionado con la sintomatología de este trastorno 

(11,13, 14, 15). 

 

La incidencia del TEA ha ido aumentando a lo largo de los últimos años, esto 

probablemente debido a los cambios en los conceptos y definiciones de la 

enfermedad, y también por el incremento de la disponibilidad del conocimiento de 

los TEA, tanto en el medio profesional como en la población en general (13). En 

México no se cuenta con datos de prevalencia que se basen en estudios 

epidemiológicos. En cambio, en Estados Unidos, según el Centro para el Control de 

Enfermedades y la Red de Monitoreo de Autismo y Discapacidades del Desarrollo, 

en el 2014 la prevalencia general de los trastornos del espectro autista fue de 16.8 

por cada 1,000 niños de 8 años (16). Es más común que se presente en niños que 

en niñas, con una proporción de 4:1 (17).       

 

El tratamiento para los niños con TEA está basado primordialmente para el área 

psicosocial y para los síntomas relacionados con los descritos en el TEA, como los 

asociados a las otras enfermedades psiquiátricas que pueden presentarse (13). 

Este manejo dependerá del grado de severidad de la enfermedad y de si se 
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presentan o no otro tipo de enfermedades mentales. La terapia psicosocial 

actualmente se basa en diferentes enfoques de intervención en el comportamiento 

(11,18), de los cuales el “Análisis Conductual Aplicado” (Applied Behavioral 

Analysis: ABA) y el “Tratamiento y educación para niños con autismo y discapacidad 

relacionada con la comunicación” (Treatment and Education of Autistic and related 

Communication-handicapped Children: TEACCH) son los que se usan en México 

(19). Los fármacos aprobados por la FDA para este trastorno son Risperidona y 

Aripiprazol, ambos son fármacos antipsicóticos que se recetan para aminorar la 

agitación y la irritabilidad que pueden presentar estos pacientes (11,13,20). Las 

opciones disponibles de terapia conductual y tratamientos farmacológicos son sólo 

paliativas (14), y la medicación prescrita para estos niños no está dirigida para tratar 

los síntomas centrales del padecimiento, sino que solo se encargan de atenuar los 

síntomas de irritabilidad, agresividad, problemas para dormir, dificultad para la 

atención, entre otros (21). 

 

Por otra parte, la terapia celular, conocida también como citoterapia, se describe 

como la administración de productos celulares y tiene como objetivo principal 

suministrar células que produzcan un efecto en el tratamiento de alguna enfermedad 

o como adyuvante de otro tipo de terapia (22). Ésta va de la mano con la medicina 

regenerativa y en los últimos años ha generado un gran interés en diferentes 

campos de la investigación médica (23). Existen diferentes tipos de células que se 

pueden utilizar en la terapia celular y las que más se usan, debido a sus 

características, son las células madre que se obtienen de tejidos adultos (22,24–

26). Estas células madre adultas se pueden conseguir de tejido adiposo (grasa), 
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médula ósea, cordón umbilical, sangre periférica, placenta y músculo, entre otros 

(24,27).  

 

En la actualidad el uso de la terapia celular se restringe en su mayoría en estudios 

experimentales en los cuales se evalúa la eficacia y seguridad de esta. La terapia 

se puede aplicar para distintos padecimientos como en enfermedades de la piel 

(28,29), enfermedades intestinales (30,31), lesiones en la médula espinal que 

ocasionan parálisis de una o de todas las extremidades del cuerpo (32–34) y para 

niños con PCI (1,2,35) y con TEA (14,36), entre otras muchas descritas. Para estos 

dos últimos padecimientos, la terapia celular no se puede considerar como un 

tratamiento curativo, pero sí como una posibilidad para mejorar la pobre calidad de 

vida que pueden llegan a tener estos pacientes. Existen estudios que han 

demostrado una mejoría en estos niños que se someten a la terapia celular (37–

39). 

 

La terapia celular, en los pacientes con PCI o con TEA, se puede administrar por 

vía intravenosa o por vía intratecal para distribuirlas directamente al sistema 

nervioso central (1,2,14,35,40). 

Los efectos adversos severos después de efectuar la terapia celular son raros, 

reportados en 4 de 135 pacientes en un grupo de estudio comparado con 3 de 139 

en un grupo control (1). Los efectos adversos que se observan con mayor frecuencia 

son leves como, por ejemplo: fiebre, vómito, náusea, cefalea, dolor en los sitios de 

aspiración de médula ósea, dolor en el sitio de punción lumbar y rigidez de nuca 

(1,14,37,38). Todos estos síntomas se controlan en la mayoría de los casos 
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fácilmente con medicación de fácil acceso al público. Es raro que ocurran síntomas 

más graves como sangrados, infecciones, convulsiones o muerte (2,41). 

 

A pesar de que el dolor no es el efecto adverso más común de los que ocurren al 

realizar la terapia, es un síntoma importante para considerar al momento de decidir 

el sitio de obtención de las células. A. Fujimoto et al., en un estudio prospectivo 

realizado en donadores de células madre, compararon la obtención mediante 

aspiración de médula ósea contra sangre periférica en cuestión a sus posibles 

efectos adversos (dolor y malestar) y la contribución de estos en su calidad de vida. 

Demostraron que la aspiración de médula ósea causa más dolor en el sitio de 

obtención y mayor repercusión en su calidad de vida o actividades diarias después 

de la recolección de las células (42). Algunas ventajas de las células madre 

obtenidas por aspiración de médula ósea son una mayor cantidad de células por 

volumen, células en estado de multiplicación, y menor tasa de complicaciones, entre 

otras (35,43,44). 

La evaluación del dolor, en los niños con PCI o con TEA, llega a ser desafiante 

debido a los problemas de comunicación o aprendizaje que pueden llegar a 

presentar (45,46). Existen diferentes evaluaciones para medir el dolor en niños. La 

Sociedad Española de Pediatría Extrahospitalaria y Atención Primaria los divide en 

métodos conductuales, biológicos y autoevaluativos. Los conductuales se basan en 

observar el comportamiento del niño en respuesta al dolor, los cuales evalúan 

lenguaje, movimientos de brazos y piernas, expresión facial y si está tranquilo o 

agitado. Los métodos biológicos evalúan variables como la frecuencia cardíaca, 

frecuencia respiratoria y presión arterial. En la práctica se recomienda usarlos junto 
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con los métodos conductuales. Y, por último, en los métodos autoevaluativos se 

usan dibujos faciales, escalas numéricas del dolor o escalas verbales (47,48). 

Debido a la dificultad que pueden llegar a presentar los niños con PCI o TEA de 

realizar alguna de las evaluaciones antes mencionadas, surge la necesidad de 

nuevas herramientas de medición de dolor en pacientes no verbales y/o con 

dificultades motrices.  

 

Existen 14 escalas validadas para evaluar el dolor en pacientes preverbales o no 

verbales, los cuales es muy difícil que pueden reportar su experiencia ante el dolor. 

Entre ellas hay 4 que pueden utilizarse en pacientes con algún grado de 

discapacidad intelectual o déficits neurológicos (48). De estas últimas escalas 

resaltan la “Lista de verificación del dolor de niños no comunicantes – Revisada”, 

NCCPC-r por sus siglas en inglés, que fue diseñada para que un observador pueda 

registrar la presencia e intensidad de la respuesta al dolor de niños con dificultades 

cognitivas o problemas en la comunicación, y toma en consideración la posibilidad 

de que algún evaluado sea incapaz de realizar cierto(s) ítem(s) de la lista (49). 

 

 

 

2. Antecedentes  

 

En el año 2000, Breau Lynn et al. realizaron un estudio que tuvo como objetivo 

validar un checklist para evaluar el dolor en pacientes con incapacidad para 

comunicarse verbalmente (50). El checklist llamado “Lista de verificación del dolor 
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de niños no comunicantes” o NCCPC por sus siglas en inglés, se llevó a cabo 

mediante entrevistas semiestructuradas con cuidadores de pacientes con parálisis 

cerebral o deterioro cognitivo grave. Para validar su checklist de dolor, realizaron 

dos estudios. En el primero se incluyeron 32 cuidadores (padres, tutores, o persona 

encargada de cuidar a los pacientes) que indicaron en la NCCPC que ítems habían 

ocurrido generalmente en el pasado cuando su participante tenía dolor y también 

completaron una escala de calificación numérica, que va de 0 (no muy útil) a 10 

(extremadamente útil) para indicar qué tan útil fue el comportamiento específico 

para decidir sobre la presencia de dolor. En el segundo estudio, con una muestra 

de 33 cuidadores, proporcionaron una breve descripción de cada evento y 

calificaron la intensidad de los eventos de dolor y angustia en una escala de 

calificación numérica, que varía de 0 (sin dolor/angustia) a 10 (la mayoría del 

dolor/angustia), además de lo realizado en el primer estudio. Los resultados del 

primer estudio demostraron que los cuidadores pueden usar la lista de verificación 

para proporcionar información sobre conductas de dolor pasadas, por otro lado, 

cuando se les dio la Lista de verificación, rápidamente reconocieron varios 

comportamientos observados durante episodios dolorosos pasados lo que sugiere 

que la lista podría ayudar a los cuidadores a proporcionar información más 

organizada y útil a los médicos. Los resultados del estudio 2 demuestran que la Lista 

de verificación tiene el potencial de diferenciar entre dolor y angustia, especialmente 

con dolor a largo plazo. Estos dos estudios proporcionan evidencia preliminar de 

que la Lista de verificación del dolor de niños no comunicantes es válida y confiable 

cuando la utilizan los cuidadores primarios en un entorno natural de la vida real, 
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además de ayudar a los cuidadores a proporcionar información más organizada y 

útil a los médicos (50). 

 

Lynn M. Breau et al., en el 2001 (51) se dieron a la tarea de examinar si el 

comportamiento típico del dolor, según lo informado por cuidadores, podría usarse 

para predecir el comportamiento futuro del dolor y derivar un subconjunto de 

elementos centrales de la Lista de verificación del dolor de niños no comunicantes 

(NCCPC). Su población fueron 33 cuidadores de niños con deterioro cognitivo 

completaron la NCCPC retrospectiva e inmediatamente después de episodios 

posteriores de dolor y angustia en sus hogares. Encontraron que siete de los 

elementos de la lista de verificación tenían razones de probabilidades significativas: 

irritable, buscando comodidad, cambio en los ojos, menos activo, gesto hacia una 

parte que duele, lágrimas y jadeo. En un segundo grupo de 63 niños con 

impedimentos cognitivos, este subconjunto de ítems mostró un 85% de sensibilidad 

y un 89% de especificidad para el dolor. Concluyeron que el subconjunto de 

elementos de la NCCPC podría predecir el dolor en niños con deterioro cognitivo 

(51). 

 

Lynn M. Breau et al., en Canadá en el 2002 (49) evidenciaron las propiedades 

psicométricas de una NCCPC revisada (NCCPC-r) con una cohorte más grande de 

niños. La muestra del estudio fueron 71 cuidadores de niños con deterioro cognitivo, 

con edades de 3-18 años, quienes realizaron observaciones de sus hijos usando el 

NCCPC-r durante períodos de dolor y otros sin dolor, para permitir evaluar la 

capacidad del NCCPC-r para discriminar entre la presencia y la ausencia de dolor. 
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Gracias a esto se desarrollaron puntuaciones de corte para detectar la presencia de 

dolor. Encontraron que el 95% de los puntajes individuales de los niños fueron 

consistentes. Las curvas características operativas del receptor tenían una 

puntuación de 7 o más en el NCCPC-r como indicativo de dolor en niños con 

deterioro cognitivo, con 84% de sensibilidad y hasta 77% de especificidad. Estos 

resultados proporcionaron evidencia de que NCCPC-r tiene excelentes propiedades 

psicométricas para evaluar la presencia de dolor en niños con algún tipo de deterioro 

cognitivo (49).  

 

En el 2004 Lynn M. Breau et al. (52) en Nueva Escocia Canadá, evaluaron la 

ocurrencia de tipos específicos de dolor utilizando las características demográficas, 

médicas y físicas de los niños. Examinaron los informes de dolor de los cuidadores 

que experimentaron sus hijos durante cuatro períodos de 1 semana durante 1 año. 

La información sobre las características sociodemográficas, los impedimentos 

físicos y las afecciones médicas de los niños se utilizó para predecir la aparición de 

tipos específicos de dolor. Se utilizaron las Escalas de “Comportamiento Adaptativo 

de Vineland”, los “Inventarios de Desarrollo Comunicativo de MacArthur”, la “Lista 

de Verificación del Dolor de Niños No Comunicantes-Revisada” y encuestas de 

dolor donde se describió la causa, duración e intensidad (0 a 10) de cada episodio 

de dolor. Los resultados indicaron que un conjunto único de factores de riesgo 

predice cada tipo de dolor, en la mayoría de los casos, los modelos fueron más 

específicos que sensibles, lo que indica que los predictores significativos son más 

útiles para eliminar posibles causas de dolor. Concluyeron que los factores de riesgo 
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de la población pueden ser útiles para estructurar las investigaciones de diagnóstico 

para niños con deterioro/impedimentos cognitivos severos (52). 

 

Lynn M. Breau y Carol S. Camfield, en el 2010 (53) realizaron un estudio transversal 

para determinar si los niños con discapacidad del desarrollo responden al dolor 

dependiendo del nivel de desarrollo. El estudio se llevó a cabo en Nueva Escocia, 

Canadá donde se incluyeron 123 niños y adolescentes con algún trastorno que 

ocasione alguna discapacidad del desarrollo, al igual que sus papás o cuidadores 

primarios. Se utilizaron métodos analíticos para explorar si la conducta de dolor es 

independiente de las características del desarrollo de los pacientes. Se completaron 

por parte de los cuidadores de los participantes la Lista de Verificación Revisada del 

Dolor del Niño No Comunicante (NCCPC-r), la segunda edición de las Escalas de 

Comportamiento Adaptativo de Vineland (VABS-II) y el Inventario de evaluación 

pediátrica de discapacidad (PEDI). Con los resultados se observó que el 

comportamiento del dolor fue distinto a los factores de desarrollo en dos análisis 

separados utilizando dos medidas funcionales. Con lo cual se asegura que la 

evaluación del dolor con el NCCPC-r no se ve afectada por el nivel de desarrollo de 

los niños (53). 
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3. Pregunta de investigación  

 

¿Cuál es la incidencia del dolor en los pacientes con parálisis cerebral infantil y 

trastorno del espectro autista que son sometidos a terapia celular a los que se les 

realiza aspirado de médula ósea y punción lumbar? 

 

 

 

4. Justificación  

 

Es bien conocido que en las pacientes pediátricos que tienen parálisis cerebral 

infantil o trastorno del espectro autista, es muy complicado realizar una adecuada 

evaluación del dolor debido al desarrollo anormal de los sistemas de comunicación 

y su aspecto social (45,46). Esto no quiere decir que no expresan dolor, sino que es 

más difícil de identificar, tratar y darle un adecuado seguimiento. 

 

Además, los resultados de este estudio darán a conocer a los médicos la incidencia 

de dolor en estos pacientes al someterse a una aspiración de médula ósea, y a los 

demás procedimientos que compete la terapia celular, dato que es sumamente 

relevante al momento de tomar la decisión de cual fuente recolectar las células 

madre (42). De esta manera tomar una decisión fundamentada en información 

objetiva y obtenida por el método científico. También es necesario considerar la falta 

de información precisa sobre la evaluación del dolor en los pacientes sometidos a 
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este tipo de procedimiento, particularmente en Latinoamérica y en nuestro país, lo 

cual puede repercutir en su adecuado tratamiento del dolor. 

 

La información obtenida con este trabajo de investigación podrá ayudar a los 

médicos a reconocer la presencia o ausencia de dolor durante y después de algún 

procedimiento médico, como la aspiración de médula ósea y la punción lumbar, en 

los pacientes que tengan algún problema en la comunicación o que manifiesten el 

dolor de una manera no habitual. Esto permitirá la identificación oportuna del dolor 

y a mejorar su manejo terapéutico en estos pacientes. 
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Capítulo III 

 

Hipótesis  

 

 

Hipótesis alterna: 

 

Los pacientes sometidos a terapia celular con diagnóstico de parálisis cerebral 

infantil y trastorno del espectro autista presentan una incidencia baja de dolor. 

 

 

 

Hipótesis nula: 

  

Los pacientes sometidos a terapia celular con diagnóstico de parálisis cerebral 

infantil y trastorno del espectro autista presentan una incidencia alta de dolor. 
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Capítulo IV 

 

Objetivos  

 

 

Objetivo primario 

 

Establecer la incidencia del dolor en pacientes con parálisis cerebral infantil y 

trastorno del espectro autista sometidos a terapia celular en el Servicio de 

Hematología del Hospital Universitario “Dr. José Eleuterio González”, por medio de 

la lista de verificación: “Non-Communicating Children’s Pain Checklist – Revised 

(NCCPC-r)”. 

 

 

Objetivos secundarios 

 

● Crear una distribución de la incidencia del dolor por sexo y por diagnóstico 

de parálisis cerebral o autismo. 

● Comparar la frecuencia del dolor de los pacientes con parálisis cerebral 

infantil con los que padecen un trastorno del espectro autista. 

● Identificar que el dolor sea relacionado, por parte del tutor, con la terapia 

celular y no por otro padecimiento.  

● Correlacionar los resultados de la lista de verificación del reporte parental y 

médico. 
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Capítulo V 

 

Material y métodos  

 

 

Diseño del estudio  

 

Estudio observacional, longitudinal y prospectivo en el que se observará el 

comportamiento de los participantes en 3 momentos específicos con relación a la 

terapia celular a la que se someterán: primer momento a los 30 minutos antes del 

procedimiento; segundo momento cuando haya transcurrido una hora después de 

la terapia; y el tercer momento a las 24-48 horas después de los procedimientos 

(durante la cita de seguimiento predispuesta en el protocolo de terapia celular).  

 

El comportamiento del participante se analizará mediante la lista de verificación: 

“Non-Communicating Children 's Pain Checklist – Revised (NCCPC-r)”, presente en 

español, en los 3 momentos de evaluación. Está valoración será realizada por 

alguno de los padres o por el representante legal del participante, así como por una 

persona perteneciente al equipo médico de investigación, cada uno ignorando la 

información de la evaluación del otro. 

 

 

 

 



25 
 

Población de estudio 

Pacientes que se sometan al protocolo de terapia celular y que acudan a consulta 

al Servicio de Hematología del Hospital Universitario “Dr. José Eleuterio González” 

en el período de septiembre 2020 - septiembre 2022. 

 

 

Criterios de inclusión  

 

● Pacientes con diagnóstico de Parálisis Cerebral Infantil o Trastorno del 

Espectro Autista sometidos a terapia celular, a los que se les realiza aspirado 

de médula ósea y punción lumbar, en el Servicio de Hematología del Hospital 

Universitario “Dr. José Eleuterio González”. 

● Pacientes en los que sus padres y/o representante legal estén de acuerdo 

con su participación en este estudio y firmen el consentimiento informado. 

● Edad entre 1 y 18 años. 

 

 

Criterios de exclusión  

 

● Pacientes sin diagnóstico de Parálisis Cerebral Infantil o Trastorno del 

Espectro Autista. 

● Pacientes con Parálisis Cerebral Infantil que tengan válvula de derivación 

ventrículo-peritoneal. 

● Pacientes menores de 1 año y mayores de 18 años. 
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● Pacientes que tengan infección activa.  

● Pacientes que no se sometan al procedimiento de terapia celular (aspiración 

de médula ósea y aplicación de las células madre a través de una punción 

lumbar). 

 

 

Criterios de eliminación 

 

● Pacientes que inicien con alguna infección después de su inclusión dentro 

del estudio. 

● Pacientes en los que sus padres y/o representante legal no deseen que forme 

parte del estudio y se nieguen a firmar el consentimiento informado. 

 

 

Tamaño de muestra 
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Se realizó un cálculo de tamaño de muestra por medio de la fórmula estimación de 

una proporción en una población infinita del 35% de prevalencia dolor moderado a 

severo por la escala verbal análoga en adultos (54) (por ser la referencia disponible 

y estudiada), con una precisión del 10%, un nivel de significancia a dos colas del 

5%, y un poder del 97.5%, por lo que se requieren al menos 88 pacientes en este 

estudio. 

 

 

Cronograma de actividades 

 

Actividad Noviembre 
2020- 
Marzo 2021 

Abril 
2021- 
Agosto 
2021 

Septiembre 
2021- 
Diciembre 
2021 

Enero 
2022- 
Marzo 
2022 

Abril 
2022- 
Junio 
2022 

Julio 2022- 
Septiembre 
2022 

Octubre 
2022-
Diciembre 
2022 

Selección de 
tema  

X       

Recolección de 
información 

X X      

Planteamiento 
de hipótesis  

X       

Planteamiento 
del problema 

X       

Sometimiento 
de protocolo de 
investigación 

X       

Recolección de 
datos  

 X X X X X  

Análisis 
estadístico  

  X X X   

Presentación 
de avance de 
tesis 

 X X  X X X 

Redacción de 
escrito  

     X X 

Difusión de 
resultados 
preliminares  

 X      

Búsqueda y 
envío a revista  

      X 
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Protocolo de estudio 

 

Se llevará a cabo la observación del comportamiento del paciente en los 3 

momentos mencionados tal como está descrito en el apartado de diseño de estudio. 

Esta observación será realizada por dos personas, una de ellas siendo alguno de 

los padres y/o representante legal del niño y la otra uno de los miembros del equipo 

médico de investigación. Se llenará una lista de verificación ya validada para 

pacientes no verbales llamada “Non-Communicating Children's Pain Checklist – 

Revised” (Anexo 1). Una puntuación de 7 o más en el NCCPC-r como indicativo de 

dolor en niños con deterioro cognitivo. 

 

 

Análisis e interpretación de la información  

 

Para el análisis estadístico se utilizó el programa estadístico SPSS v. 22.0 (IBM 

SPSS Statistics para Windows, Versión 22.0, Armonk, NY: IBM Corp.). La 

distribución de normalidad se evaluó con la prueba de Kolmogorov-Smirnov. Se 

realizó el análisis descriptivo, obteniendo las medias, las desviaciones estándar, 

medianas y rangos de acuerdo con la distribución de las variables calculadas con la 

prueba del Chi-cuadrada. Las diferencias entre los grupos se analizaron con la 

prueba T-Student para las variables paramétricas y la prueba U de Mann-Whitney 

o Kruskal-Wallis para la distribución no paramétrica. Se utilizó el coeficiente de 

Kappa de Cohen para evaluar la concordancia entre la primera y la segunda 
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valoración del médico y del familiar cuando estas reportaban 7 o más puntos. Para 

determinar si existe una consistencia entre los puntajes totales evaluados entre el 

familiar y el médico se utilizó el coeficiente de correlación de intraclase. 

Los puntajes totales reportados en la primer y segundo procedimiento por los 

médicos y los familiares se presentan por medio de graficas de dispersión. Este 

análisis se llevó a cabo para determinar si existe un acuerdo entre la percepción de 

la valoración realizada por el familiar y una valoración clínica más objetiva por parte 

del médico. Un valor de P<0.05 será tomado como estadísticamente significativo. 

 

Consideraciones éticas  

 

El presente protocolo con clave HE20-0007 fue sometido y aprobado por el Comité 

de Ética y Comité de Investigación de la Facultad de Medicina de la Universidad 

Autónoma de Nuevo León y Hospital Universitario “Dr. José Eleuterio González”. 

 

 

Confidencialidad 

 

Se cumplen los protocolos de confidencialidad vigentes en el Hospital Universitario 

“Dr. José Eleuterio González”. En ningún documento o base de datos se identificará 

a los pacientes por su nombre, y los datos recolectados son única y exclusivamente 

utilizados para este proyecto de investigación. Se identificó a los pacientes con sus 

iniciales y número de paciente evaluado. 
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Capítulo VI 

 

Resultados 

 

Se incluyeron 88 pacientes de los cuales 47 (53%) de ellos no cuentan con la tercera 

evaluación del dolor (24 a 48 horas después de los procedimientos) por la dificultad 

de su aplicación debido a que un porcentaje alto de pacientes son foráneos y se 

trasladan de regreso a casa durante este periodo. Se reportó una mediana de edad 

de 6 años (1 a 17 años), 66 pacientes con diagnóstico de TEA y 22 pacientes con 

PCI. El género masculino fue más prevalente en ambos grupos, en un 78.8% (52 

pacientes) y 59.1% (13 pacientes) respectivamente. Cincuenta y uno eran 

originarios de México, 28 de Estados Unidos de América y 9 de otros países. En 55 

(62.5%) pacientes el procedimiento de AMO y PL se realizó por primera vez, en 21 

(23.9%) el procedimiento se realizó por segunda ocasión y en 13.6% (12 pacientes) 

por tres o más veces (tabla 1) durante el periodo de reclutamiento. 

Variable Global 
Parálisis 

cerebral infantil 
Autismo p 

Edad (años) 6 (4-9) 4 (1-7) 6 (5-10) 0.01* 

Sexo    0.069 

   Femenino 23 (26.1%) 9 (40.9%) 14 (21.2%)  

   Masculino 65 (73.9%) 13 (59.1%) 52 (78.8%)  

Número de 
terapias    0.773 

1 55 (62.5%) 13 (59.1%) 42 (63.6%)  

2 21 (23.9%) 5 (22.7%) 16 (24.2%)  

   3 o más 12 (13.6%) 4 (18.2%) 8 (12.1%)  

Tabla 1.- Características demográficas de los pacientes.  
*Variable significativa P<0.05 
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Se reportó una variación entre las puntuaciones basales y las posteriores al 

procedimiento, tanto en las evaluaciones realizadas por cuidadores, como por el 

personal médico. En la evaluación basal, el 19.3% (17 pacientes) presentaron 

valores ≥7 puntos en las listas realizadas por el equipo médico. Por el contrario, los 

cuidadores identificaron valores ≥7 puntos en el 51.1% (45 pacientes) antes de 

realizar el AMO y la PL. En las puntuaciones obtenidas durante el segundo tiempo 

de evaluación (1 hora posterior a la PL), los cuidadores reportaron valores ≥7 puntos 

en 42 (47.7%) pacientes, a diferencia del personal médico que identificó presencia 

de dolor en 13 (14.8%) pacientes (tabla 2). Durante la evaluación en el tercer tiempo, 

los cuidadores reportaron valores ≥7 puntos en 24 (27.2%) pacientes, a diferencia 

del personal médico que identificó presencia de dolor en 29 (32.95%) pacientes. 

Debido a que no se logró obtener la valoración del tercer tiempo en más del 50% de 

los pacientes esta encuesta no será tomada en cuenta para cálculos de 

comparación. 
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Variable Global 
Parálisis 
cerebral 
infantil 

Autismo p 

Encuesta primer tiempo     

   Familiar     

      Total 8 (2-27) 8 (4-14) 7 (2-28) 0.643 

      ≥7 puntos 45 (51.1%) 13 (59.1%) 32 (48.5%) 0.389 

   Médico     

      Total 3 (1-6) 2 (1-4) 3 (1-7) 0.85 

      ≥7 puntos 17 (19.3%) 3 (13.6%) 14 (21.2%) 0.33 

Encuesta segundo 
tiempo     

   Familiar     

      Total 7 (3-14) 9 (3-14) 7 (4-14) 0.889 

      ≥7 puntos 42 (47.7%) 12 (54.5%) 30 (45.5%) 0.46 

   Médico     

      Total 3 (1-6) 5 (3-8) 3 (1-5) 0.132 

      ≥7 puntos 13 (14.8%) 5 (22.7%) 8 (12.1%) 0.19 

Tabla 2.- Resultados de la valoración del dolor.  
*Variable significativa p<0.05  

 

Al comparar el puntaje igual o mayor a 7 obtenidos entre el médico y el familiar se 

reportan valores significativos (p<0.001) pero al realizar un coeficiente de Kappa de 

Cohen, no se obtuvo una concordancia importante (tabla 3) y se reportó una 

correlación intermedia en el coeficiente de correlación de intraclase utilizando el 

puntaje total (tabla 4).  Los valores del coeficiente pueden oscilar entre 0 y 1: donde 

el 0 indica ausencia de concordancia y el 1, la concordancia o fiabilidad absoluta de 

los resultados obtenidos. Las gráficas de dispersión de la primera y segunda 

evaluaciones que comparan los puntajes totales entre los familiares y los médicos 

muestran una asociación débil positiva con valores atípicos (Gráfica de dispersión 

1 y gráfica de dispersión 2). 
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Concordancia en          

≥7 puntos  

Coeficiente de kappa de 
Cohen 

p 

Familiar vs. Médico   

Encuesta primer tiempo 0.372 <0.001* 

Encuesta segundo 
tiempo 0.272 <0.001* 

Tabla 3.- Evaluación del grado de acuerdo entre el médico y el 
familiar por medio del coeficiente de Kappa de Cohen.  
*Variable significativa p<0.05  

 

 

 

Concordancia en puntaje 
total 

Coeficiente de 
correlación  

p 

Familiar vs. Médico  p 

Encuesta primer tiempo 0.654 <0.001* 

Encuesta segundo tiempo 0.643 <0.001* 

Tabla 4.- Evaluación de la consistencia entre los puntajes totales 
reportados por el médico y el familiar por medio del coeficiente de 
correlación de intraclase.  
*Variable significativa p<0.05 

 

 

No se encontró una diferencia significativa al comparar el puntaje total entre las dos 

evaluaciones realizadas por los médicos y por los familiares (tabla 5). 

 

 

Variable Valoración 1 Valoración 2 p 

Puntaje total 
(familiar) 45 (51.1%) 42 (47.7%) 0.69 

Puntaje total 
(médico) 17 (19.3%) 13 (14.8%) 0.481 

Tabla 5.- Comparación del puntaje total entre valoraciones 
*Variable significativa p<0.05 
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Gráfica de dispersión 1.- Correlación entre el resultado médico (eje de las x) y del 

tutor o familiar (eje de las y) en el primer procedimiento. 

 

 

 

 
 

Gráfica de dispersión 2.- Correlación entre el resultado médico (eje de las x) y del 

tutor (eje de las y) en el segundo procedimiento. 
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Capítulo VII 

 

Discusión 

 

Existen estudios que han reportado una mejoría en estos niños cuando se someten 

a la terapia celular (34,37,38,39). Sin embargo, los diferentes métodos, sujetos 

estudiados, tipo celular, vías de administración y resultados no han logrado definir 

una forma estándar de aplicación. La administración por vía intravenosa suele 

describirse como la menos invasiva, pero de menor eficacia debido a la presencia 

de la barrera hematoencefálica, la cual impide el paso de todas las células al 

sistema nervioso central (39,40). Al utilizar la MO estimulada como fuente de 

obtención de las células y al aplicarlas por vía intratecal es común observar distintos 

efectos adversos que pueden relacionarse a estos procedimientos Los efectos 

adversos severos después de efectuar la terapia celular son raros, reportados en 4 

de 135 pacientes en un grupo de estudio comparado con 3 de 139 en un grupo 

control (1). Los efectos adversos que se observan con mayor frecuencia suelen ser 

de intensidad leve, como por ejemplo: fiebre, vómito, náusea, cefalea, dolor en los 

sitios de aspiración de médula ósea y dolor en el sitio de punción lumbar 

(1,14,37,38). El meningismo o rigidez de nuca se ha reportado raras ocasiones y se 

presume que pueda ser ocasionado por la liberación local de citocinas endógenas 

desde leucocitos administrados (35). Las reacciones alérgicas suelen estar 
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asociadas a la administración de medicamentos anestésicos por lo que administrar 

premedicación se ha vuelto una práctica ampliamente utilizada (35). 

A pesar de que la evaluación del dolor en los niños con PCI o con TEA es desafiante 

debido a los problemas de comunicación o aprendizaje que pueden presentar, es 

imprescindible que la identificación de dolor sea de manera oportuna para otorgar 

un tratamiento adecuado. 

 

En este estudio se evaluó el dolor antes de realizar el aspirado de médula ósea y 

una hora después de la aplicación de células vía intratecal utilizando la escala “Lista 

de Verificación del Dolor en Niños no Comunicantes - Revisada”, reportando una 

incidencia de dolor basal del 51.1% (valorado por cuidador) y del 19.3% (valorado 

por médico). Durante la segunda evaluación la incidencia de dolor disminuyó 47.7% 

(valorado por el cuidador) y 14.8% (valorado por el médico). Esta incidencia es 

menor comparada con estudios de dolor en pacientes adultos sometidos a este tipo 

de procedimientos realizados bajo anestesia local, con incidencia de hasta 84% 

(36% de ellos de moderado a severo) con desaparición en los primeros 10 minutos 

después de terminar el procedimiento, por lo que creemos que el utilizar 

medicamentos para sedación de los pacientes pediátricos juega un papel primordial 

en la obtención de menos puntajes iguales o mayor a 7 con esta escala de 

valoración (54). Al analizar la información de nuestra cohorte por subgrupo de 
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enfermedad, se observó un aumento no significativo en la incidencia de dolor en 

pacientes con PCI valorados por el médico de 13.6% (basal) a 22.7% durante la 

encuesta del primer y segundo tiempo.  

 

Se utilizó el coeficiente de Kappa de Cohen para evaluar la concordancia y 

reproducibilidad del mismo instrumento de medida que cuenta con más de dos 

categorías en dos instantes de tiempo diferentes, esto para determinar la 

consistencia interna y externa de la encuesta aplicada en la primera y la segunda 

valoración por dos evaluadores, el médico y familiar. No se observó concordancia 

importante al comparar los resultados entre las valoraciones realizadas por el 

médico y el cuidador cuando se reportó la presencia de dolor (puntuación mayor o 

igual a 7) en las dos encuestas.  

Para determinar si existe una consistencia entre los puntajes totales evaluados entre 

el familiar y el medico se utilizó el coeficiente de correlación de intraclase, este 

permite medir la concordancia entre dos o más valoraciones cuantitativas continuas 

obtenidos con diferentes evaluadores. Se llegó a observar concordancia intermedia 

con el puntaje total lo cual podría haber sido ocasionado a que era la primera vez 

que los cuidadores utilizaban la herramienta para valoración del dolor y el médico 

conocía muy poco al paciente previo al procedimiento realizado. 
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Nuestros resultados destacan la importancia de valorar el dolor de forma sistemática 

con una herramienta validada que sea aplicable en pacientes con este tipo de 

diagnósticos. En una cohorte de nuestro centro previamente publicada (Mancías-

Guerra C, 2014) y en otros estudios se reportaron efectos adversos asociados a 

meningismo en incidencia variable (35). Estos efectos adversos no suelen ser 

severos y los pacientes tienen recuperación temprana sin secuelas a largo plazo. 

En nuestros pacientes el dolor se controló fácilmente con antiinflamatorios no 

esteroideos y acetaminofén; nadie requirió hospitalización durante la duración del 

estudio y no se reportaron reacciones alérgicas a los medicamentos administrados 

durante el protocolo (35,54). 

 

Este análisis se llevó a cabo para determinar si existe un acuerdo entre la 

percepción de la valoración realizada por el familiar y una valoración clínica más 

objetiva por parte del médico. La encuesta está validada para las limitantes de 

comunicación de nuestros pacientes, es de bajo costo y no toma mucho tiempo 

aplicarla en la práctica diaria. Cuando el médico ha dado seguimiento al paciente 

en menos de 6 meses la confiabilidad de la valoración de esta encuesta puede 

disminuir por lo que la evaluación por el familiar o cuidador principal es útil para 
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ofrecer un manejo del dolor individualizado ya que no existen estudios de dolor 

después de realizar estos procedimientos invasivos en este tipo de pacientes. 
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Capítulo VIII 

 

Conclusión 

 

 

Los procedimientos de aspirado de médula ósea y punción lumbar cada vez son 

con cierta frecuencia utilizados durante el tratamiento de pacientes con diagnóstico 

de parálisis cerebral infantil y trastorno del espectro autista. Estos pacientes pueden 

tener dificultad para expresar el dolor de manera verbal. Con los datos obtenidos de 

las valoraciones realizadas por cuidadores, se puede identificar la presencia de 

dolor de manera fácil y rápida para lograr un manejo adecuado del mismo. Durante 

el estudio no se reportaron efectos adversos de gravedad y todos los episodios de 

dolor fueron controlados con medicamentos no esteroideos y acetaminofén sin 

requerir medicamentos opioides por lo que consideramos que estos procedimientos 

junto a la aplicación de células nucleadas totales vía intratecal puede lograrse de 

forma segura al contar con todos los recursos adecuados en su centro. 
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Anexo 2. Aprobación del Comité de investigación 
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Anexo 3. Lista de comprobación para el dolor de niños no verbales – 
Revisada (NCCPC-r) 
 
 

Página 1 
 
 

Lista de comprobación para el dolor de niños no verbales – Revisada (NCCPC-r) 
 
 
I. Expresión Verbal:  

1. Gruñido, queja, gemido (sonido suave) 0 1 2 3 NA 

2. Llanto (sonido moderadamente fuerte) 0 1 2 3 NA 

3. Grito (sonido muy fuerte) 0 1 2 3 NA 

4. Sonido o palabra específica para mostrar dolor (Ej. expresión, grito o alarido) 0 1 2 3 NA 

 
II. Actitud Social: 

5. No colaborador, irritable, infeliz  0 1 2 3 NA 

6. Aislado, menor interacción con los otros 0 1 2 3 NA 

7. Busca consuelo, acercamiento personal y corporal 0 1 2 3 NA 

8. Difícil de distraer, no es posible satisfacerle o serenarle   0 1 2 3 NA 

 
III. Expresión Facial: 

9. Ceño fruncido    0 1 2 3 NA 

10. Cambio en los ojos: incluye ojos semicerrados, fruncidos o muy abiertos 0 1 2 3 NA 

11. Puchero, baja el ángulo de la boca, sin sonrisa  0 1 2 3 NA 

12. Labios fruncidos, apretados, hacienda pucheros o temblando  0 1 2 3 NA 

13. Bruxa o aprieta la mandíbula, mastica o saca la lengua 0 1 2 3 NA 

 
IV. Actividad: 

14. No se mueve, menos activo, tranquilo  0 1 2 3 NA 

15. Nervioso, agitado, inquieto   0 1 2 3 NA 

 
V. Cuerpo y Extremidades: 

16. Hipotónico, flácido   0 1 2 3 NA 

17. Rígido, espástico, tenso  0 1 2 3 NA 

18. Señala o toca la zona del cuerpo que le duele 0 1 2 3 NA 

19. Protege la zona del cuerpo que le duele o no deja que se le toque  0 1 2 3 NA 

20. Retrocede, se echa hacia atrás, se aleja, sensible al tacto   0 1 2 3 NA 

21. Adopta una postura para mostrar dolor (Ej. cabeza hacia atrás, brazos hacia abajo, se acurruca, etc.) 0 1 2 3 NA 

 
VI. Fisiología: 

22. Tiembla   0 1 2 3 NA 

23. Cambio de coloración, palidez 0 1 2 3 NA 

24. Suda, transpira 0 1 2 3 NA 

25. Lágrimas 0 1 2 3 NA 

26. Inspiración intensa, jadeo  0 1 2 3 NA 

27. Apnea, aguanta la respiración   0 1 2 3 NA 

 
VII. Alimentación y Sueño: 

28. Come menos, falta de apetito    0 1 2 3 NA 

29. Aumento del sueño, somnoliento  0 1 2 3 NA 

30. Falta de sueño   0 1 2 3 NA 

 
 
RESUMEN DE PUNTUACIÓN:  

Categoría: I II III IV V VI VII Total 

Puntuación:         

 
 

0: NUNCA            1: UN POCO            2: DE VEZ EN CUANDO            3: MUY AMENUDO            NA: NO APLICABLE 



54 
 

Página 2 
 
 
PUNTUACIÓN DE CORTE: 
 
Puntuación Total de 7 o más indica que un niño tiene dolor. Esto fue exacto en el grupo de 
estudio el 84% del tiempo. Una Puntuación Total de 6 o menos indica un niño no tiene 
dolor. Esto fue correcto en el grupo de estudio el 77% del tiempo. 
 
 
 
 
_______________________________________________________ 
Nombre del paciente 

 
 
______________________  _______________________ 
Fecha                Firma del evaluador    
          
 

 
____________________________________________ 
Nombre y firma del tutor  

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



55 
 

Capítulo XI 

Resumen autobiográfico 

 

 

 


