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Capitulo IRESUMEN

Introduccién: EI sindrome de encefalopatia posterior reversible (PRES) se
caracteriza por un cuadro clinico neurolégico, que incluye cefalea, alteracién
cognitiva, alteraciones visuales y crisis convulsivas acompafiado de lesiones en
sustancia blanca por resonancia magnética de cerebro (iRM). La fisiopatologia
endotelial del PRES se asemeja a la preeclampsia severa(PE) vy eclampsia(E). EI
electroencefalograma (EEG) en estos pacientes ha sido descrito poco en nuestra
regiéon por lo cual encontrar patrones que compartan ambas enfermedades es de

interés particular.

M étodo: Se estudiaron pacientes hospitalizadas en el hospital universitario con
diagnostico de PE y E alas cuales se les realizo iRM y EEG dentro de las primeras
72 horas de inicio del cuadro para evaluar patrones por EEG y correlacionar

actividad eléctrica con areas cerebrales por imagen.

Resultados: Se tuvo una muestra totalde 66 pacientes. Se dividieron en 4 grupos:
PE con PRES, E con PRES, PE sin PRES y E sin PRES para hacerla comparacion
estadistica. EI 100% de los casos de E desarrollaron PRES. solo 1 paciente con PE
desarrollo PRES. En el 50% (6 de 12) de los estudios de imagen con Ey PRES se
detectaron localizaciones atipicas (nUcleos de la base, tallo y cerebelo), en el
restante 50% los hallazgos <clasicos parietoccipitales, ademas de frontales
bilaterales. Toda paciente del grupo PE sin PRES mostré resonancias cerebrales
normales. Los hallazgos en los EEG de pacientes que desarrollaron PRES fue un
escaso gradiente. No hubo relaciéon significativa alguna con respecto a actividad
eléctrica al compararcon la imagen. Al comparar variables demograficas y clinicas

entre grupos PRES vs no PRES no se logr6 significancia estadistica.

Conclusiones: El patron de EEG &encontrado en pacientes con PE y E que

desarrollaron PRES es inespecifica y sin relaciéon eléctrico anatémica.



Capitulo IIINTRODUCCION

En Massachussets durante el afio 1996, la neurd6loga Judith Hinchey publicé su
articulo titulado “Un sindrome de encefalopatia posteriorreversible” donde propuso
por primera vez esta patologia, descrito clinicamente como la presentaciéon de:
cefalea, perdida agudeza visual, alteraciones cognitivas y/o crisis convulsivas. Este
cuadro debia estar presente junto a hallazgos por TAC o iRM cerebral donde se
evidencie edema en sustancia blanca, especificamente en regiones occipito-
parietales, las cuales debian resolver en un plazo de 12 semanas (1). La
fisiopatologia descrita para el PRES involucra una disfunciéon endotelialy afectacion
de la barrera hematoencefalica muy similar a la encefalopatia hipertensiva,
causante de edema cerebral (2).La razén porla cualel darea occipito-parietal fue la
descrita inicialmente es debido a la pobre autorregulacién de la vasculatura de la
circulacion cerebral posterior y territorios lim itrofes vasculares cerebrales (3). La
severidad del cuadro puede llevar a com plicaciones tales como: ictus isquémico o
hem orragico e incluso trombosis venosa cerebral (4). EIPRES no es exclusivo del
embarazo,de hecho, es méas frecuente en patologia hipertensiva. Enfermedad renal
y secundaria a farmacos (5). Hay situaciones muy especiales donde se puede

presentar, tales como hipercalcemia y vasculitis. (6,7).

La enfermedad hipertensiva el embarazo de acuerdo al colegio americano de
gineco6logos y obstetras es clasificada en tres rubros: Hipertensién gestacional,
definida como la determinacion de toma de presiéon arterial sistémica en 2
ocasiones, separadas como minimo de 4 horas entretomas,de una cifra de presién
arterial mayor o igual a 140/90 mm/hg,la cual debe estar presenta después de la
semana 20 de gestacion en una paciente sin antecedente de hipertension arterialy
gue no cuenta con pérdida de proteina en orina. Preeclampsia adem &s de las cifras
antes mencionadas debe cumplir con pérdida de proteinas en orina de al menos
0.3gr en 24 horas y su modalidad preeclampsia severa o con datos de severidad
debe <contar con afectacién de los siguientes sistemas: cardiovascular que

desarrolle cifra de TA mayor o igual a 160/110. Neurolégico con presencia de



sintomas como: fotopsias, escotoma, espasmo retiniano y/o cefalea en trueno.
Alteraciones hepaticas en forma de elevaciéon de transaminasa hepaticas elevadas
al doble del limite superior normal o epigastralgia que no cede a farmacos.
Trombocitopenia menor a 100,000. Renal con creatinina mayor a 1.1 mg/dl y
respiratorio en forma de edema agudo de pulm én. Eclampsia se define como la
aparici6n de crisis convulsivas focales o generalizada de nueva aparicidbn en
ausencia de diagno6stico de epilepsia, procesos sistémicos metabdlicos, toxinas, o

infarto cerebral (8,9).

Tanto PRES como eclampsia comparten clinica y fisiopatologia e incluso se habla
de que pudiéramos estar frente a un espectro clinico de endoteliopatia manifestado
en diferentes 6rganos tales como cerebro, sistema hem atopoyético e higado por
mencionar algunos, de los cuales no tenemos marcadores especificos, pero si

m arcadores inflam atorios inespecificos descritos previamente en nuestro hospital

como lo son: interleucinas 6, 1B, 10, 18, TNF-a vy TGF-B. A la exploracién fisica
neuroléogica de los pacientes con PRES encontramos encefalopatia manifestada
como somnolencia, confusiéon, inatencién e hiperreflexia generalizada. En caso de
PRES complicado con isquemia o hemorragia pudiéramos detectar defectos de

lenguaje, motoresy sensitivos (10).

El EEG ha demostrado ser Gtil y sensible en el campo de epilepsia, detecta
disfunciéon cerebral pero no tiene un rol actual en la enfermedad hipertensiva del
embarazo (11). Para el embarazo sano incluso el EEG denota cambios eléctricos
asociados a los niveles hormonales y tiroideos fisiolo6gicos propios de la gestacion

como:ondas menores a 8 Hz y enlentecimiento en rangos theta (12).

La evidencia de actividad eléctrica por EEG en PRES no complicado y enfermedad
hipertensiva del embarazo aun es escasa en la literatura nacional e internacional.
Los patrones mas asociados son enlentecimiento difuso con ondas en rangos theta
o delta y el grafo elemento méas documentado son las descargas en puntas.

Diversos estudios han mostrado correlacién en actividad eléctrica y region cerebral



anatémica pero solo en aquellas pacientes con complicaciones manifestada en
forma de isqguemia y hemorragia cerebral, mostrando patrones de ondas agudas
(13,14).

Otros autores mas muestran evidencia distinta en cuanto a que los grafoelementos
mas comunes en esta poblacién son: ondas lentas difusas acompafiadas de puntas
agudas occipitales predominantemente los cuales estuvieron asociados a

disfuncién corticala futuro (15,16).

Otros estudios m as mostraron que en eclampsia el 81% de los casos se manifiestan
en EEG como descargas tipo puntas y ondas agudas, pero aqui esto no contribuyo

a riesgo de epilepsia en el futuro (17).

Thomas et al. mostré6 que el estado interictal en eclampsia predominante era el
enlentecimiento difuso en 60% de los casos y focalen el 25.8% , ondas agudas 9%

y alfa coma en ell1% (18).



Capitulo IITHIPOTESIS

a.Hipo6tesis Nula:

N o existen patrones electroencefalograficos especificos en pacientes

preeclampsia severa y eclampsia con PRES comparado con pacientes

preeclampsia severa y eclampsia sin PRES.

b.Hipdtesis:

E xisten patrones electroencefalograficos especificos en pacientes

preeclampsia severa y eclampsia con PRES comparado con pacientes

preeclampsia severa y eclampsia sin PRES.
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Capitulo IVOBJETIVOS

i O bjetivo prim ario:

Registrar las ondas epileptiformes/descargas cerebrales presentes en pacientes
con altoriesgo de desarrollar PRES (Preeclampsiay Eclampsia) mediante elestudio
de electroencefalografia para su evaluacién y determinacién posterior de patrones
electroencefalograficos especificos para el sindrome de encefalopatia posterior

reversible en paciente con preeclampsia y eclampsia severa.

ii. O bjetivos Secundarios:

a) Determinar la temporalidad de los hallazgos electroencefalograficos en esta
poblaciéon con relacién alembarazo.

b) Determinar la tem poralidad de los hallazgos electroencefalograficos en esta
poblacion con manifestaciones clinicas del PRES.

c) Determinar las diferencias electroencefalograficas en cuanto a temporalidad
y manifestaciones clinicas en pacientes con preeclampsia severa y eclampsia, con
y sin PRES.

d) Demostrar nivel de correlacioén entre localizacién anatémica de la lesion en

imagen por resonancia magnética de cerebro con elpatrén del EEG .



Capitulo VMATERIAL Y METODOS

Se trata de un estudio poblacional, reclutamiento de casos consecutivos y analitico.
En elcualla poblacién se conform 6 de 66 pacientes con diagnéstico de enferm edad
hipertensiva del em barazo. Esta muestra se dividi6 en cuatro grupos

1. Pacientes embarazadas con preeclampsia sin PRES

2. Pacientes embarazadas con preeclampsiay PRES

3. Pacientes embarazadas con eclampsia sin PRES

4. Pacientes embarazadas con eclampsiay PRES

i Criterios de Inclusion:

a) Pacientes de 15 afios o m as

b) Diagnéstico de preeclam psia severa ylo eclam psia seguln criterios
diagno6sticos de la ACOG 2022

c) Estudio de resonancia magneética de cerebro simple y electroencefalogram a

realizada durante su internam iento.

ii. Criterios de Exclusion:

a) Pacientes que no tengan EEG niiRM de la hospitalizacién.
b) Pacientes con los siguientes diagnésticos: infarto cerebral, alteraciones
electroliticas/m etabdlicas, diagndstico previo de epilepsia, sospecha de

neuroinfecciéon, lesiones tumorales o enfermedad autoinmune.

iii. Criterios de Eliminacién:

a) Pacientes con expediente incompleto y que no cuenten con estudio de iRM

y/lo EEG del internamiento actual.



La elegibilidad para la participacion de los sujetos de investigacion se determind, vy
asi mismo, se incluyeron UGnicamente participantes admitidos en el centro
correspondiente “Hospital Universitario José Eleuterio Gonzalez” en la ciudad de
M onterrey, Nuevo Ledén. Se documentd a toda paciente en el servicio de obstetricia
de 15 afios o mayor con diagndstico de preeclampsia severa y eclampsia en un
lapso que correspondi6 del mes de mayo del 2023 a noviembre del afio 2024. EI
investigador principal y sus colaboradores acudieron personalmente con cada
paciente para su reclutamiento en la linea de investigacién de PRES del servicio de
neurologia del hospital universitario. Se explicaron ampliamente los detalles del
estudio y se consiguieron las firmas del consentimiento por lo cual se procedi6 a
realizar una historia clinica y exploracién fisica neurolégica completa.La informacién
fue recabada en Word, se vaci6 y resguardo en una memoria de estado so6lido con
los mecanismos de confidencialidad en la base de datos previamente existente del
servicio de neurologia, la cual fue asi mismo utilizada para el almacenamiento y
respaldo seguro de informacién en el protocolo con el siguiente titulo
“Biom arcadores Inflamatorios en el sindrome de encefalopatia posterior reversible
asociado a preeclampsia y eclampsia” , con niumero de registro NR22-00005 a lo
largo de los Gltimos 2 afios. De igual forma se recabaron las siguientes variables:
edad, escolaridad, lugar y fecha de nacimiento, oficio, antecedentes heredo
fam iliares, enfermedades diagnosticadas, numero de gestas, numero de abortos,
uso de acido félico, uso de hierro, semanas de gestacién, peso y talla de la madre,
presion arterial de la paciente al ingreso, anestesia administrada por cesarea,
niumero de consultas prenatales, numero de ultrasonidos prenatales, alergias. Los
datos delproducto fueron: sexo, peso, talla, APG AR alminutoy alos 5 minutos. Las
variables de la iRM cerebral fueron dicotémicas y se representaron como: datos
compatibles o no compatibles con PRES. Las variables del EEG fueron: ondas
lentas generalizadas, ondas lentas focales, puntas, ondas agudas, alfa com a,
silencio eléctrico. Adem as de ritmo, Hertz, am plitud y gradiente. Las variables de la
exploracién neurolégica fueron: funciones mentales superiores, lenguaje, escritura,
pares craneales, fuerza muscular, reflejos de estiramiento muscular, reflejos de

liberacién piramidal, tono muscular, sensibilidad cortical, superficial y profunda,



maniobra dedo-nariz, maniobra punta-talén, prueba de Stewart Holmes, marcha,
rigidez nucal, puntaje NIHSS y puntaje mRANKIN. Todas estas variables junto al
cuadro clinico fueron archivadas en WORD y EXCEL en una computadora propia
deldepartamento de neurologia, elcual solo tuvo acceso elequipo de investigacién

correspondiente.

La resonancia magnética de cerebro simple y el EEG convencional de 30 minutos
se realizé como plazo méaximo dentro de las primeras 72 horas posteriores al
nacimiento del productoy se resguardaron dichos estudios en una unidad de estado
so6lido portatil costeada por el departamento de los investigadores. Estos estudios
no formaran parte delcosto a la cuenta de las pacientes debido a que es parte del
protocolo de abordaje hospitalario de la poblacién mencionada porparte delservicio
tratante y a cargo del paciente, el cual es el servicio de ginecologia y obstetricia al
activarse el cédigo “CREO"”, en el cual se monitoriza la presién arterial, signos de
dafio a o6rgano blanco propio del diagndstico de preeclampsia con datos de
severidad, posteriormente se procede a la cesarea y administracion de sulfato de
magnesio en infusién para 24 horas y se procede a realizar los estudios de iIRM vy
EEG. EIl estudio de EEG <corre a cargo del LUMES (Laboratorio y unidad de
monitoreo de epilepsia y suefo), laboratorio que es parte del servicio de neurologia
y se encuentra en el 2do piso del mencionado hospital universitario, el estudio se
realizé con el equipo “Nicolet Viking Quest”, cada estudio fue realizado por los
técnicos de nuestro laboratorio para una duracién de 30 minutos, montaje doble
banana, incluyendo maniobras de hiperventilacién y foto estimulacién. EIl resultado
de ambos estudios serd brindado a las pacientes antes de su egreso por el
investigador principal. Para la iRM se utilizé el modelo Philips de 3.0 Teslas con
necesidad de ayuno de 4 horas. Estos dos estudios fueron interpretados por 3
profesores de nuestro servicio (2 neurdélogos con alta especialidad en

neurofisiologia y 1 neuroradi6élogo).

El protocolo se someti6 para su autorizacién ante el Comité de Etica en

Investigacion y el Comité de Investigaciéon de la Institucién. Se present6 eldia 24 de
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agosto del 2024. Después de revisiones y correcciones se autorizé con el
documento Titulado “Patrones electroencefalograficos para sindrom e de
encefalopatia posterior reversible en pacientes con diagné6stico de preeclampsia
severa y eclampsia” (Protocolo en extenso Versién 2.0), recibiendo sus cartas de
aprobacién porlos Comité de Etica en Investigacion y Com ité de Investigacion (ver

anexos) eldia 4 de septiembre del 2024 con la clave de registro NR24-00005.

Anélisis estadistico:

Se realizé un analisis descriptivo de las variables reportandose a las variables
categoéricas con valor absoluto y porcentajes (% )y las variables num éricas en media
y desviacion estandar. Esto previo anéalisis de la distribucién de normalidad con la
prueba de Kolmogérov-Smirnov. Para elanéalisis bivariado se com pararon los datos
entre grupos utilizando U de Mann W hitney para las variables num éricas y la prueba

chicuadrada para las variables categoricas.
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Capitulo VIRESULTADO S

Hubo 76 casos,de los cuales 66 cum plieron criterios de inclusién. 10 se excluyeron;
5 por ausencia de EEG debido a alta voluntaria y otras 5 por claustrofobia al

momento de hacerla resonancia magnética de cerebro.

En total se tuvo una muestra de 66 pacientes, dentro de las caracteristicas
generales de la poblacion total se obtuvo un promedio de edad de 24.83 afos,
promedio de SDG de 36.9, IMC promedio de 29.46, promedio de afios de
escolaridad de 9, promedio de presiones arteriales sistélicas y diastdlicas de 172 y
108, respectivamente y un promedio de 4.7 dias de estancia hospitalaria. Del total
de la poblacién 2 pacientes (3.03% ) tuvieron DM gestacional, otros 2 pacientes
(3.03% ) HTA crénica, otros 2(3.03% ) DM2 crénica y 3 pacientes (4.54% ) HTA
gestacional. 66 (100% ) pacientes fueron intervenidas para cesarea y tratamiento a
base de sulfato de magnesio. Ninguna com plicacién identificada durante nidespués

de la cesérea. (tabla 1)



Tabla 1

Total
n= 66

Variables demograficas

Edad 24.83 (6.164)

SDG 36.98 (2.0847)
Gestas 1.77 (0.908)
Abortos -

DM G 2 (3.03%)

HTA G 3 (4.54%)

HTA cronica 2 (3.03%)

DM2 cronica 2 3.03%(3.03%)
Complicaciones -

IMC (kg/m?2) 29.46 (5.4543)
Dias hosp 4,76 (1.229)
PAS ingreso (mmHg) 172.8 (14.521)
PAD ingreso (mmHg) 108.33 (10.464)

Una vez separadas las pacientes en los 4 grupos: PE sin PRES (53 pacientes), PE
con PRES (1 paciente), E sin PRES (0 pacientes) y E con PRES (12 pacientes) vy
se obtuvo la siguiente informacién. Del primergrupo correspondiente a E con PRES
(18,1% ), el promedio de edad fue de 25.73, promedio de SDG de 36.7, solo
1(8.33% ) paciente con DM2 crénica, promedio de IMC de 37.02, escolaridad
promedio de 9 afilos, promedio en dias de estancia hospitalaria de 4.45 y una

presion arterial sistdlica y diastolica promedio de 173 y 106, respectivamente. (tabla

2)



Tabla 2

E con PRES
n=12

Variables demograficas

Edad 25.73
SDG 36.71
Gestas 1.91
Abortos -

DM G -

HTA G -

HTA cronica -
DM2 cronica 1(8.33%)
Complicaciones -

IMC (kg/m2) 32.02
Dias hosp 4,45
PAS ingreso (mmHg) 173.64
PAD ingreso (mmHg) 106.79

Del grupo PE con PRES (1.51% ) solo se identific6 1 paciente que se presentoé
asintom atica a la sala de urgencias por referencia de unidad externa con una
presion arterial de 170/100 mm/hg con las siguientes caracteristicas: 33 afios de
edad, IMC 33.2. sin comorbilidades, escolaridad de 8 afos, 5 dias de estancia
hospitalaria, producto vivo con puerperio sin complicaciones. Un EEG normal con
ritm o alfa, gradiente respetado, sin grafoelementos epileptiformes en fases de
suefio y vigilia. Una iRM con lesiones hiperintensas en capsula externa de manera

bilateral. (tabla 3)



Tabla 3

PE con PRES
n=1
Variables demograficas
Edad 33

IMC (kg/m?2) 32.2
DM2 -
HTA -
DM gestacional -
DM gestacional -

Dias hosp 5

Producto vivo

IRM capsula externa bilateral
EEG Suefo y vigilia

CcC asintomatica

PAS ingreso (mmHg) 170

PAD ingreso (mmHg) 100

Del grupo PE sin PRES (80.3% ) se obtuvo promedio de edad de 26.32, promedio
de SDG de 36.9, 2(3.77% ) con DM gestacional, 3(5.66% ) con HTA gestacional,
1(1.88% )con HTA crénica, 1(1.88% )con DM 2 crénica. Un IMC promedio de 26.67,
un promedio de escolaridad de 9 afios, promedio de dias de estancia hospitalaria
de 4.54 y un promedio de presiones sistdlicas y diastélicas de 171 y 108,

respectivamente. (tabla 4)
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Tabla 4

PE no PRES
n=>53

Variables demograficas

Edad 26.32
SDG 36.99
Gestas 2.11

DM G 2 (3.77%)
HTA G 3 (5.66%)
HTA cronica 1(1.88%)
DM2 cronica 1(1.88%)
Complicaciones -

IMC (kg/m?2) 26.67
Dias hosp 4,54

PAS ingreso (mmHg) 171.96
PAD ingreso (mmHg) 108.57

Del cuadro clinico de las 12 pacientes con E y PRES destacé que 1 se presento
como crisis focaly 11 como crisis ténico clénica generalizada. Elrango de duraci6n
de crisis fuede 1 a 4 minutosy elrango de postictalfue de 15 a 30 minutos. Ningun
curso con estatus epiléptico. 1 de ellas presentdé fotopsias, 1 de ellas desarrollo
disminucién de agudeza visual a 20/200. 5 de las 12 (41.66% )presentaron cefalea,
1 de caracter pulsatil y el resto opresiva, 2 de ellas acompafiadas de nausea y
vomito, 1 de ellas con fotofobia y el resto sin acompafiantes. El promedio de dolor
en escala anéloga visualde la cefalea fue de 7.27, con un promedio de duracién de

cefalea en minutos de 300. 3 de las 5 cefaleas fue un inicio insidioso y las otras 2
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catalogadas como cefalea en trueno. La localizacion de 1 de ellas fue holocraneana,
1 temporalunilateral, 2 frontales bilaterales y 1 frontalunilateral. Del grupo de PE
sin PRES elcuadro clinico de estas 53 pacientes fue elsiguiente: 35 asintom aticas,
2 con disminucién de agudeza visual, 18 con cefalea que en el 100% fueron
bilateral, 17 insidiosas en su inicio y 1 sola de inicio en trueno. 14 frontales, 1
holocraneana, 3 occipitales. De sintomas acompafiantes 4 con nausea, 1 con

vomito y 1 mas con fotofobia. (tabla 5)

Tabla 5
PE sin PRES E con PRES
n=53 n=12
Variables clinicas
Asintomaticos 35 0
Crisis epilépticas 0 12
Focal - 1
Generalizada - 11
Duracion crisis (min) - (1-4)
Post ictal - (15-30)
Status epiléptico - -
Alteracion visual 2 1
Fotopsias - -
Escotomas - -
Campimetria - -
Dism agudeza visual 2 1
Diplopia - -
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Continuacion Tabla 5

Cefalea 18 5
Caracter
Pulsatil 4 1
Opresivo 14 4
Acompafiantes -
MNausea 4 2
Vomito 1 2
Fotofobia 1 1

Fonofobia

Osmofobia
Kinesiofobia - -
Autonomicos - -

Otros - -
Intensidad 6 7
Duracion

Minutos 145 (110-660) 300 (60-1440)
Instalacion

Insidiosa 17 3

En trueno 1 2
localizacion

Holocraneal 1 1

Frontal 14 3

Temporal - 1

Occipital 3 -

Parietal - -

Hemicraneana - -

Retroorbitaria - -

Otro - -
Unilateral - 2
Bilateral 18 3

En la informaciéon respecto a la iRM tenemos lo siguiente: Las pacientes con E vy
PRES 50% tuvieron una distribucién de lesiones hiperintensas clasicas en regioén
parieto-occipital bilateral, el resto presentaron lesiones en ntcleos de la base, tallo
y cerebelo. Solo 1 de ellas mostro complicacién en forma de EVC isquémico. Y 1 de

12 casos (8.3% )presento lesiones unilaterales. (tabla 6)
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Tabla 6

PE con PRES E con PRES
n=1 n=12

IRM
Lesion

Tipica - 6

Atipica 1 6
Unilateral - -
Bilateral 1 11
Complicaciones

Isquémica - 1

Hemorragica - -

Mixta - 10
Localizacion

PO - 6

PO+T+C - 4

NB 1 1

PO+NB o 1
Correlacion con EEG

Frontal - -

Parietal - -

Temporal - -

Occipital - -

Ganglios basales - -
talamo/Hipotalamo - -
tallo - -
cerebelo - -

Respecto al EEG:en elgrupo E y PRES: el100% de casos presento ritmo alfa con

promedio de 10 Hz, el 50% mostro gradiente disminuido. Ninguno de los casos de

PRES mostrografoelementos epileptiformes. Y alno haber actividad eléctrica no se

pudo valorar la correlacién anatémica y eléctrica. (tabla 7)
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Tabla 7

PE con PRES E con PRES
n=1 n=12

EEG

Ritmo
Alfa 1 12
Beta - -
Theta - -
Delta - -
Gradiente disminuido
Si 1 6
No 6
Grafoelementos
Temporal - -
Frontal - -
Parietal - -
Ocipital - -
Correlacion con IRM -
Frontal - -
Parietal -
Temporal - -
Occipital - -

Finalm ente, la exploracion fisica de nuestra poblaciéon arrojo lo siguiente: Delgrupo
E y PRES solo 3(25% ) pacientes tuvieron inatenciéon, 1(8.3% ) de ellos presento
Agudeza visual de 20/200. EI 100% de los casos presento hiperreflexia
generalizada. EIl tnico paciente con PE y PRES presentd hiperreflexia como UGnico

hallazgo a la exploraci6on fisica. (tabla 8)
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Tabla 8

PE con PRES E con PRES
n=1 n=12
Exploracién neuroldgica
Inatento - 3
Agudeza visual - 1*
Motor (paresia) - -
ROTS (hiperreflexia) 1 12 -

Reflejos anormales - - -
(Babinski, Hoffman,

Tromner)

Sensitivo - -

Cerebelo - -

*20/200 (bilateral)

De las variables demograficas descritas analizadas ninguna de las variables

estudiadas mostro significancia estadistica para desarrollo de PRES. (tabla 9)

Tabla 9

Caracteristicas demograficas al
ingreso obstetrico en grupo PRES vs no PRES

valor P
DMG 0.356
HTAG 0.428
HTA cronica 0.652
DM2 cronica 0.652
edad 0.356
SDG 0.809
Gestas 0.752
IMC 0.636
PAS 0.509
PAD 0.615
Dias Hosp. 0.993

XXViii



Asi mismo se evaluaron las caracteristicas semiolégicas de la cefalea donde al
realizar analisis estadistico no mostro significancia alguna (tabla 10). Sin embargo,
fue de notarse que la cefalea mas frecuente en ambos grupos fue la frontal y
bilateral. La variable mas cercana a la significancia estadistica fue la instauracién

de la cefalea, es decir inicio “en trueno” vs insidiosa.

Tabla 10

Caracteristicas cefalea al ingreso obstetrico en grupo PRES vs no
PRES

valor P

Caracteristica 0.705
Localizacion 0.764
Lateralidad 0.144
Intensidad 0.81
Instalacion 0.09
Nausea 0.715
Vomito 0.236
Fotofobia 0.496
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Finalmente, la media en tiempo de realizacion de EEG posterior al ingreso de las

pacientes. Una media de 33.3 horas para la realizacién del EEG . (tabla 11)

Tabla 11

Tiempo transcurrido del ingreso a la
realizacion del EEG

Minimo Maximo Media* Media**
EEG 1200 4300 2031 33.3 hrs

*minutos

**horas
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Capitulo VIIDISCUSION

El espectro clinico de PRES incluye cefalea, encefalopatia, crisis convulsivas y
alteraciones visuales, en donde las regiones cerebrales méas afectadas por imagen
son la regién parieto-occipital bilateral. La fisiopatologia aun no es muy clara pero
se sabe comparte caracteristicas con la encefalopatia hipertensiva con sus teorias
m as fuertes siendo la de la falla de auto regulacion cerebralvascular mediada por
hipertension arterialy la endoteliopatia. Desde hace méas de 100 afios se a tratado
de abordar estos pacientes con EEG para detectar patrones eléctricos especificos,
siendo la mayoria de la informacién reportes de series de casos.

Nuestro estudio recolecto una cantidad mayor de pacientes con enfermedad
hipertensiva del em barazo a las reportadas nacional e incluso internacionalmente,
ya que el grueso de informacién es correspondiente a pacientes con tratamiento
inmunomodulador y crisis hipertensivas. Solo 1 paciente de las 12 que desarrollo
PRES tuvo DM 2 crénica factorde riesgo afiadido para desarrollar PRES. Respecto
a los hallazgos en nuestro caso, el estudio contrasta grandemente en elaspecto en
gue el enlentecimiento difuso y aparicién de puntas y ondas agudas no se vieron
afectados en nuestras pacientes con PRES como lo sugerfian diversos estudios
(3,4). Sin embargo, la nueva informacién con nuestra poblacién mostr6 afectacién
en forma de gradiente disminuido en el 50% de los casos, cosa que no ha sido
reportada en algin otro estudio y en otros muy pocos evaluados de manera
detallada, eléctricamente hablando. Asi mismo el hecho de no encontrar actividad
eléctrica anormalnos limité para estudiar la correlacién entre anatomia y actividad
eléctrica, inform acién descrita en 2 pacientes en la literatura como fue propuesto
por un estudio estadounidense en Minnesota por Zhiyi et al en su estudio de 75
pacientes de las cuales 2.7% fueron eclampsia/eclampsia. Cabe destacar que la
mayoria de casos aqui correspondieron a PRES porciclosporina y de los pacientes
con actividad eléctrica y dafio anatémico se debié a isquemia cerebraly persistencia
de crisis mas haya de 1 mes de seguimiento en 2 pacientes Unicamente (4).

En este momento cabe destacar también que una limitacion de nuestro estudio es
la falta de seguimiento de nuestras pacientes. Ya que solo 1 paciente nos trajo iRM

1 mes después del evento a la consulta y no pudimos evaluar secuelas a largo
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plazo. Esta descrito que el riesgo de desarrollar epilepsia a largo plazo ocurre
aquellos pacientes que presentan crisis 1 mes después del diagndéstico de PRES
(4).

Una correlaciéon interesante es que en nuestro estudio el 100% de los casos de
eclampsia resulté en PRES, lo cual apoya el concepto de que E y PRES son un
espectro de la misma enfermedad, siendo la eclampsia/PRES una manifestacion
neurolégica de la enfermedad hipertensiva del embarazo. Clinicamente la
m anifestacion mas frecuente (diferente a la crisis convulsiva) fue la cefalea, de
caracteristica bilateral y de inicio insidioso lo cual es parte del sintom a descrito en
PRES en los estudios previos.

Una limitante de nuestro estudio es elhecho de que todos los EEG fueron realizados
después de la adm inistracion de sulfato de magnesio y la presiéon arterialcontrolada
con pacientes asintom aticos y en un promedio de 33.3 horas posterior a la
realizacion de la cesarea. A pesar de que esta descrito que el sulfato de magnesio
no afecta eléctricamente las ondas cerebrales en EEG en la literatura,consideramos
qgue el efecto sobre el vasoespasmo de dicho farmaco es relevante para

fisiopatologia y probabilidad de encontrarun EEG anorm al.

El sindrome de PRES descrito por Hinchey (1). Nos habla en su término de la
reversibilidad, pero haciendo referencia a la imagen. Sin embargo, elhecho de que
en nuestras pacientes no hayamos encontrado actividad eléctrica en pacientes ya
tratadas nos habla de la reversibilidad eléctrica en pacientes eclampticas como
criterio que se pudiera agregar a la definicion de PRES. Siendo este el primer
articulo que hable acerca de “PRES eléctrico”. Respecto alunico dato dem ogréafico
encontrado en nuestras pacientes grupo PRES vs no PRES, el cual es el IMC.
Podriamos hacer una extension del trabajo en busca de adiponectinas para
encontrar el efecto inflam atorio hormonalen las pacientes y ver si hay relacién con

PRES.
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Finalmente, al comparar las variables demogréaficas de nuestra poblacion de
pacientes con PRES yno PRES no encontramos significancia estadistica en alguna
de ellas.

Respecto a la temporalidad de los EEG no se pudo cumplir ese objetivo secundario
debido a los hallazgos de EEG normaly falta de continuidad de la consulta por parte

de los pacientes. Adem &s, pacientes salieron al alta asintom &aticos y sin secuelas.

Capitulo VIIICONCLUSION

EIl presente estudio no mostr6 actividad eléctrica anormal en las pacientes
embarazadas con diagndéstico de PRES. Asi mismo, las lesiones por imagen
detectadas en cada caso no brindaron informacién eléctrica de localizacién por
estudio de EEG . EIl cuadro clinico previo al diagnéstico de PRES en nuestras
pacientes no brinda datos afiadidos para riesgo de aparicion de grafo elementos
epileptiformes en forma de ondas agudas o puntas.

El estudio de la enfermedad hipertensiva del embarazo es de suma importancia
debido a lo tradgico que es la mortalidad materno fetal. Debido a esto, futuras
investigaciones deberan estar enfocadas en encontrarde manera precoz datos por
estudios de gabinete qgque puedan predecir riesgo de PRES =en la poblacién
estudiada en nuestro estudio. Finalmente, nuestro estudio resalta la teoria de que
el PRES y la eclampsia son enfermedades muy similares tanto en fisiopatologia y

tratamiento,demostrando que pudieran serun espectro de la misma enfermedad.
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Capitulo IX ANEXOS

@

UNIVERSIDAD AUTONOMA DE NLINOLEON FACULTAD DE MEDICINA ¥ HOSPTIAL UNIVERSITARIO

DR. JUAN MANUEL ENRIQUEZ AREVALO
Investigador principal

Servicio de Neurologia

Hospital Universitario “Dr. José Eleuterio Gonzalez"
Presente -

Estimado Dr. Enriquez

En respuesta a su solicitud con nimero de ingreso P124-00135 con fecha del 14 de mayo de 2024
recbida en las oficinas de la Secretarla de Investigacién Cliniza de la Subdireccion de
Investigacion, se extiende la siguiente notificacion con fundamento en el articulo 41 BIS de la Ley
General de Salud, Ios articulos 14 inciso VII, 99 inciso |, 102, 109 y 112 del Decreto que modifica el
Reglamento de la Ley General de Salud en Materia de Investigacion para la Salud publicado el dia
2 de abril del 2014, ademas de lo establecido en los puntos 44, 62 6328, 8y 9 de la Norma
Oficial Mexicana NOM-012-SSA3-2012, que establece los criterios paa la ejecucién de proyectos
de investigacion para la salud en seres humanos, asi como por el Reglamento Interno de
Investigacion de nuestra Institucion.

Se le informa que 2| Comité a mi cargo ha determinado que su proyacto de investigacion clinica
abajo mencionado cumple con los aspectos éticos necesarios para garantizar el bienestar y los
derechos de los syjetos de investigacidon que [a sociedad mexicana demanda, por o cual ha sdo
APROBADO.

Titulado: “Patrones electroencefalograficos para el sindrome de encefalopatia posterior
reversible en pacientes con diagnéstico de preeclampsia severa y eclampsa”.

Los documentos aprobados en esta solicitud se enlistan a continuacion

NOMBRE DEL DOCUMENTO VERSION FECHA
Protocolo escrito er: extenso 20 Junio 2024

Por lo tanto, usted ha sido autorizado para realzar dicho estudio en el Servicio de Neurologia del
Hospital Universitario como Investigador Responsable. Su proyecto aprobado ha sido registrado
con la clave NR24-00005. La vigencia de aprobacion de este proyecto es al dia 08 de julio de
2025.

Participando ademas del Dr. Javier Enriquez Arévalo Loya como tesista, Dra Beatrz Eugenia
Chavez Luevanos, Dr. med. Juan Fernando Gongora Rivera, Dra. Ana Luisa Camnén Garcla y el
MPSS Ricardo Lopez Soto como Co-investigadores.

Toda vez que el protocolo original, asi como la carta de consentimiento informado o cualquier
documento involucrado en el proyecto sufran modificaciones, éstas deberan sometarse para su re-
aprobacion.

Toda revision y seguimiento seran sujetos a los lineamientos de las Euenas Practicas Clinicas en
Investigacion, la Ley General de Salud, el Reglamento de la Ley General de Salud en Materia de
Investigacion para la Salud, la NOM-012-SSA3-2012, el Reglamento Interno de Investigacidn de
nuestra Institucion, asi como las demas regulaciones aplicables.

/ r.u\.
ARPP
Comité de Etica en Investigacién

e e
Av Franosco | Madero y Av Gonzasios s n, Col Miras Centro, C P 84460, Monterrey, N L Méxko \

Teltlonos 518320 4050, Ear 2870 » 2874 Coreo Elecidnca investgaconchknicadimeduanl com
S (4 W52
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gUANL

UNIVERSHSAD AUTONOMA DE SUBVO L EON

FACULTAD DE MEDICINA Y HOSPITAL UNIVERSITARIO

El seguimiento continuo al estudio aprobado serd el siguiente

1. Al menos una vez al affo, en base a su naturaleza de investigacion
2. Cuando cualquier enmienda pudiera o claramente afecte el bienestar y los derechos de los
sujetos de investigacion y/o en la conduccidn del estudio.
3 Cuando cualquier evento o nueva informacién pueda afectar la proporcion de teneficio/nesgo

del estudio

4. Asi mismo lievaremos a cabo auditorias por parte de la Coordinacién de Control de Calidad en
Investigacion aleatoriamente o cuando el Comité lo solicite
§. Sera nuestra obligacion realizar visitas de seguimiento a su sitio de investigacion para que todo
lo anterior se encuentre debidamente consignado. En caso de no apegarse, este Comité tiene la
autoridad de suspender temporal o definitivamente |a investigacién en curso, todo esto con la
finalidad de resguardar el bienestar y la seguridad de los sujetos en investigacién durante la
conduccion del proyecto de investigacion

Atentamente,
“Alere Flammam Ventatis™
Monterrey, Nuevo Leén, a 08 de julio de 2024

T
GARZ
PresadentedelCocMQd ‘:@

‘<!~z 1

COMITE DE ETICA EN INVESTIGACION
COMITE DE INVESTIGACION
Comité de Etica en Investigacion
Av. Francisco | Madero y Av Gonzastos s n, Col Mirss Contro, C P 64440, Montorrey, N L Ménco
Toledonos 818529 4050, Ext. 2870 & 2674 Comeo Elochonco investgaoonchescs (Dmeaduunt con
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QUANL

UNIVERSIDAD AUTONOMA DE NUIVO LEON FACULTAD DE MEDICINA Y HOSPITAL UNIVERSITARIO

DR. JUAN MANUEL ENRIQUEZ AREVALO
Investigador principal

Servicio de Neurologia

Hospital Universitario “Dr. José Eleuterio Gonzalez"
Presente. -

Estimado Dr. Enriquez:

£n respuesta a su solicitud con numero de ingreso P124-00135 con facha del 14 de mayo de 2024
recibida en las oficinas de la Secretaria de Investigacién Clinica de la Subdireccion de
Investigacion, se extiende la siguiente notificacién con fundamento en el articulo 41 BIS de Ia Ley
General de Salud; los articulos 14 inciso VII, 99 inciso IIl, 102, 111 y 112 del Decreto que modifica
el Reglamento de la Ley General de Salud en Materia de Investigacion para la Salud publicado el
dia 2 de abril del 2014, ademas de lo establecido en los puntos 4.4, 5.2, 6.3.28, 8 y 9 de la Norma
Oficial Mexicana NOM-012-SSA3-2012, que establece los criterios para la ejecucion de proyectos
de Investigacion para la salud en seres humanos; asi como por el Reglamento Interno de
Investigacion de nuestra Institucion

Se le informa que el Comité a mi cargo ha determinado que su prayecto de investigacitn clinica
abajo mencionado cumple con los 13 calidad técnica y el mérito cientifico para garantizar la correcta
conduccion que la sociedad mexicana demanda, por lo cual ha sido APROBADO.

Titulado: “Patrones electroencefalogrificos para el sindrome de encefalopatia posterior
reversible en pacientes con diagnéstico de preeclampsia severa y eclampsia”.

Los documentos aprobados en esta solicitud se enlistan a continuacion

NOMBRE DEL DOCUMENTO VERSION FECHA
Protocolo escrito en extenso 20 Junio 2024

Por lo tanto, usted ha sido autorizado para realizar dicho estudio en el Servicio de Neurologia del
Hospital Universita-io como Investigador Responsable. Su proyectc aprobado ha sido registrado
con la clave NR24-00005. La vigencia de aprobacién de este proyecto es al dia 08 de julio de
2025.

Participando ademas del Dr. Javier Enriquez Arévalo Loya como Resista, Dra. Beatnz Eugenia
Chavez Luevanos, Dr. med. Juan Fernando Gongora Rivera, Dra. Ana Luisa Carrion Garcia y el
MPSS Ricardo Lépez Soto como Co-investigadores,

Toda vez que el protocolo original, asi como fa carta de consentmiento informado o cualquier
documento involucrado en el proyecto sufran modificaciones, éstas deberan someterse para su re-

aprobacion

Toda revisién y seguimiento seran sujetos a los lineamientos de las Buenas Practicas Clinicas en
Investigacién, la Ley General de Salud, el Reglamento de la Ley General de Salud en Materia de
Investigacion para la Salud, la NOM-012-SSA3-2012, el Reglamento Interno de Investigacion de
nuestra Institucion, asi como las demas regulaciones aplicables.

.

%
4 Pull\\
AILRPP |
Comité de Investigacién Y
Av. Francsco | Madero y Av. Gonzaltos ein, Col Mitras Centro, C P 64460, Monterrey, N.L. México \‘.,__.,"
Teltdonos 818329 4050, Ext. 2870 a 2874, Correo Electrénico: investgacionclinca@meduant com —
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OUANL :

UNIVERSIDAD AUTGNOMA DE NUEVO LEON FACULTAD DE MEDICINA Y HOSPITAL UNIVERSITARIO

El seguimiento continuo al estudio aprobado sera el siguiente:

1. Al menos una vez al afto, en base a su naturaleza de investigacion,

2. Cuando cualquisr enmienda pudiera o claramente afecte la calidad técnica, el mérito cientifico

y/o en la conduccian del estudio.

:. lCua:‘r‘\;io cualquier evento o nueva informacién pueda afectar la proporcién de beneficiolriesgo
el estudio.

4. Asi mismo llevaremos a cabo auditorias por parte de la Coordinacién de Control de Calidad en

Investigacion aleatoriamente o cuando el Comité lo solicite.

5. Sera nuestra otligacion realizar visitas de seguimiento a su sitio de investigacién para que todo

lo anterior se encuentre debidamente consignado. En caso de no apegarse, este Comité tiene la

autoridad de suspender temporal o definitivamente la investigacion en curso, todo esto con la

finalidad de resguardar la calidad de los datos generados durante la conduccién del proyecto de

investigacion.

Atentamente,
“Alere Flammam Ventatis™
Monterrey, Nuevo Leén,, a 08 de julio de 2024

No. registro COFEP s: 15Cl 308
COMITE DE ETICA EN INVESTIGACION
COMITE DE INVESTIGACION

omité de Investigacion
IE Francaco . Madero yAngonzaMm s Cal Mitras Cantro, C.P. 64460, Montarrey, N L. Maxico \ o’

Toibfonos 1 £32% 4050, Ext. 2670 a 2874. Correo Electrdnico invessgaconcknicag@meduanl com St 3 202
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UANL

UNIVERSIDAD AUTONOMA DE NUTVO 1 FEON

FACULTAD DE MEDICINA Y HOSPITAL UNIVERSITARIC

FORMATO DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

Biomarcadores inflamatorios en el sindrome de

Titulo del Estudio ' encefalopatia posterior reversible asociada a Preeclampsia y
LizigEe e - Eclampsia. |
Nombre del Investigador Principal Dr. Med. Fernando Géngora Rivera 1
[ o | Departamento de Neurologia. Facultad de Medicina y |
Servicio/Departamento Hospital Universitario “Dr, José Eleuterio Gonzalez
| | Universidad Auténoma de Nuevo Leon
| Teléfono de Contacto 8127481219
Persona de Contacto Dra. Daniela Ortiz Zacarlas
Version de Documento 50
Fecha de Documento Septiembre 2022 ;

Usted ha sido invitado(a) a participar en 7 estugic d2 investigacion. Este decumento contiene informacioén
impontante acerca del propésito del estuzo, 1o que Usted hara si decide participar, y la forma en que nos

gustaria utilizar su informacion personal v !z ue su salud.
Puede contener palabras que Usted no entenda Por favor solicite a su médico o al persenal del estudio que

le explique cualquier palabra o informacion que no le quede clara,
;CUAL ES EL PROPOSITO DEL ESTUDIO?

El proposito de este estudio es identificar marcadores en sangre Gtiles para el diagndstico y prondstico de
complicaciones neuroldgicas como las crisis en las persenas con problemas de presion elevada durante el

embarazo
Se le pide participar porque usted cumple con las caracteristicas de los pacientes que estamos estudiando,

las cuales son personas embarazadas con diagnostico de Preeclampsia PRy
La investigacién en la que Usted participara es importante porque con los resultados obtenidos sgrasp z
determinar si existe un marcador en la sangre que nos ayude a prevenir el desenlace de crisis g

del sistema nervioso. '/.). d \
CUAL SERA LA DURACION DEL ESTUDIO Y CUANTOS PARTICIPANTES HABRA EN ESTE ESTURIO? -

2 EN INVISTIGAC

~
—

EN

1
Formato de Consentimiento Informado
V5.0 Diciembre 2022 @

UANL
)
ED SERVICIO DE NEUROLOGIA IS\]em:no i

Av. Francisco |. Madero Ple. s/n y Ave. Gonzaltos C.P. 4460
30 Col. Mitras Centro Monterrey, N.L. Méuco w?g,rglogja

B18348-0497 Y B1 8348-9266 CEF vwarsiario

e e e CONM. 81 8389-1111 EXT. 3309
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Q UANL

N ACULTAD D METHCINA Y INAPTIAL LNTVERSITARY)
UNIVERSTADY AT TONOALA TE NUFVO L FON FACULTAD I r Y o

La duracin del estudio sera de no mas de 3 meses. Su participacién sera al momento de aceptar su ingreso
al estudio y cta de seguimiento 3 meses Gnicamente en caso de presentar anormalidad en estudios realizados
que requieran seguimiento. Se incluiran 45 pacientes en total

LCUALES SON LOS REQUISITOS QUE SE TOMARAN EN CUENTA PARA M| PARTICIPACION?

Los Pacientes que queremos incluir en el estudio son personas con un diagndstico Preeclampsia severa/
Eciampsia  Se excluiran pacientes con sintomas graves ¢ mucho riesgo de complicaciones,

¢CUAL ES EL TRATAMIENTO DEL ESTUDIO?
Durante este estudio NO se probara ningun medicamento o tratamiento médico

;_cpALss SON LOS PROCEDIMIENTOS QUE SE ME REALIZARAN?
£l UNICO procedimiento que se le realizara es el siguiente:

Se tomara muestra de sangre adicicnal a lo requerido para el manejo de su patologia actual, se realzara
mediante toma de sangre de su brazo por personal del hospital en drea de obstetricia, se realizara mediante
jernga con aguja para el llenade de 4 tuhos. 13 cual puade provecar molestia como dolor, moretdn, bolitas,
sangrado en sitio de toma de muestra, cosienormente se almacenara en el area de investigacion del
departamento de neurologia en un refrigeracor para realizar estudio con biomarcadores inflamatorios
asociados a los sintomas que esta presentanda v se resguardara durante 5 afios,

¢QUE VA A HACER S| USTED DECIDE PARTICIPAR EN ESTE ESTUDIO?

Sus responsabilidades consistiran principalmente cooperar para la toma de muestras de sangre.

5
¢CUALES SON LOS POSIBLES RIESGOS O MOLESTIAS? g
Los nesgos del precedimiento del estudio incluyen molestia o dolor leve, en la obtencidn de sangre w‘o’i‘ E
miedo 3 1as agujas puede presentar desmayo, puede quedar moretdn en el sitio de puncion para la ¢ - z
de 1a sangre complicaciones a mayor plazo como infeccion del sitio es raro pero puede presen ’3“\ z
inconvenientes son propios de una extraccion de sangre normal A e Y 3
3 =4
¢CUALES SON LOS POSIBLES BENEFICIOS PARA USTED O PARA OTROS? ¥ §

2 b3
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Este estudio no ofrece beneficio adicional al manejo habitual de su enfermedad

¢QUE OTROS PROCEDIMIENTOS O TRATAMIENTOS PODRIAN ESTAR DISPONIBLES PARA USTED?
Usted no tiene que participar en este estudio de investigacion si no lo desea.

£SU PARTICIPACION EN ESTE ESTUDIO LE GENERARA ALGUN COSTO?

No habra costos para Usted por participar en este estudio.

Si Usted no cuenta con un seguro médico 0 su seguro no cubre los gastos de atencidn médica habitual. Usted

sera el responsable de cubrir @s0s gastos

¢SE LE PROPORCIONARA ALGUNA COMPENSACION ECONOMICA PARA GASTOS DE
TRANSPORTACION?

A Usted no se le proporcionara ninguna compensacion para sus gastos de transportacion.

(RECIBIRA ALGUN PAGO POR SU PARTICIPACION EN ESTE ESTUDIO?

Usted no recibira ningn pago por la participacion en este estudio.

¢SE ALMACENARAN MUESTRAS DE SANGRE O TEJIDOS PARA FUTURAS INVESTIGACIONES?
Autorizar el almacenamiento nos permitira el resguardo hasta por § afios de las muestras obtenidas en el
servicio de neurologia de este hospital, y podran ser usadas en investigaciones futuras. La investigacién que

se realice con ellas puede llevar al desarrollc ce nuevos productos o medicamentos en un futuro. Usted no
recibira ninguna compensacion ahora o en el futuic por ¢l Use de estas muestras,

=

e

(QUE DEBE HACER SI LE PASA ALGO COMO RESULTADO DE PARTICIPAR EN ESTE ESTUDIO? 2‘

o

Si Usted sufre una lesidn o enfermedad durante su participacion en el estudio, debe buscar lratami\er;gp a ?

ravés de su médico de cabecera o centro de atencidn meédica de eleccion y debe qupﬁirsbﬁq._ 3

inmediatamente al médico del estudio. 2. o 3 XA =

Los gastos que genere dicha lesion o enfermedad solo le seran pagados si el médico del estudio h:a_’iéré@éojl;k 3
que la lesién / enfermedad estd directamente relacionada con los procedimientos del estudio, yne g_:s\._e(:

A g

3 ¥
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resultado de una condicion pre-existente de la progresidn normal de su enfermedad, o porque no se han
seguido las indicaciones que el médico de estudio ha recomendado.

¢CUALES SON SUS DERECHOS COMO SUJETO DE INVESTIGACION?

Si decide participar en este estudio, Usted tiene derecho a se tratado con respeto, incluyendo a decision de
continuar o no en el estudio. Usted es libre de terminar su participacion en este estudio en cualquier momento

(PUEDE TERMINAR SU PARTICIPACION EN CUALQUIER MOMENTO DEL ESTUDIO?

Su participacion es estrictamente voluntana. Si desea suspender su participacion, puede hacerio con liertad
en cualquier momento. Si ebge no participar o retirarse del estudio, su atencién médica presente y/o futura no
se vera afectada y no incurrird en sanciones ni perdera los beneficios a los que usted tendria derecho de

algun otro modo

Su participacion también podra ser suspendida o terminada por el médico del estudio, Sin su consentimiento,
por cualquiera de las siguientes circunstancias

Que el estudio haya sido cancelaco

.

« Que el médico considere que es ' mep para Usted.

«  Que necesita algun procediryant: = Tadicamento que interfiere con esta investigacion,

« Que no ha seguido las indicaciones 5 1EdC0 o que pudiera traer como consecuencias problemas
en su salud

Si Usted decide retirarse de este estudia, cat.era 12aizar lo siguiente.
« Notificar a su médico tratante del estudio

Si su participacion en el estudic se da por terminada, por cualquier razén, por su seguridad, el médico
continuara con seguimientos clinicos Ademas, su informacién médica recabada hasta ese momento podra

ser utilizada para fines de |a investigacion. ‘\gt&_"lf;,.

CA EN INVESTIGACION

DE INVESTIGACION

kS
=
=4

Y

¢COMO SE PROTEGERA LA CONFIDENCIALIDAD DE SUS DATOS PERSONALES Y LA INFOR@W
DE SU EXPEDIENTE CLINICO?

4
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Si acepta participar en la investigacién, el médico del estudio recabara y registrara informacion personal
confidencial acerca de su salud y de su tratamiento. Esta informacién no contendra su nombre completo ni su
domicilio, pero podra contener otra informacion acerca de Usted, tal como iniciales y su fecha de nacimiento.
Toda esta informacion tiene como finalidad garantizar la integridad cientifica de la investigacién. Su nombre
no sera conocido fuera de Ia Institucion al menos que lo requiera nuestra Ley.

Usted tiene el derecho de controlar el uso de sus datos personales de acuerdo a la Ley Federal de Proteccion
de datos Personales en Posicién de Particulares, asi mismo de solicitar el acceso, correccién y oposicion de
su informacion personal. La solicitud sera procesada de acuerdo a las regulaciones de proteccion de dates
vigentes. Sin embargo, cierta informacion no podra estar disponible hasta que el estudio sea completado, esto
con la finalidad de proteger la integridad del Estudio.

La Facultad de Medicina y Hospital Universitario, asi como el Investigador seran los responsables de
salvaguardar la informacién de acuerdo con las regulaciones locales.

Usted tiene el derecho de solicitar por escrito al médice un resumen de su expediente clinico.

La informacién personal acerca de su salug y d= .,ra"ven!o del estudio podra procesarse o transferirse a
terceros en otros paises para fines de inve P :5& reportes de seguridad, incluyendo agencias
reguladoras locales (Secretaria de Salud $54), 2~ came al Comité de Etica en Investigacion y al Comité de
Investigacion de nuestra Institucién

Para los propositos de este estudio, autoridades =3ntanas come la Secretaria de Salud y el Comité de Etica
en Investigacién yl/o el Comité de Investigacios: -z mu2sa institucion, podran inspeccionar su expediente
clinico, incluso los datos que fueron recabados antes 2 inicio de su participacion, los cuales pueden incluir
su nombre, domicilio u otra informacidn personal.

En caso necesario estas auditorias o inspecciones pedran hacer fotocopias de parte o de todo su expediente
clinico. La razén de esto es asegurar que el estudio se esta llevando a cabo apropiadamente con la finalidad

s

La informacién recabada durante este estudio sera recopilada en bases de datos del investigador.
podran ser usados en ofros estudios en el futuro. Estos datos no incluirén informacién médic

confidencial. Se mantendra el anonimato. 1~ <
Formato de Consentmiento Informaco =
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o]

Los resultados de este estudio de investigacion pedran presentarse en reuniones o en publicaciones, i F]
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Al firmar este documento, Usted autoriza el uso y revelaciones de la informacion acerca de su estado de salud
y tratamiento identificado en esta forma de consentimiento. No perdera ninguno de sus derechos legales como
sujeto de investigacidn. Si hay cambios en el uso de su informacidn, su médico le informara

SITIENE PREGUNTAS O INQUIETUDES ACERCA DE ESTE ESTUDIO DE INVESTIGACION, ;A QUIEN
PUEDE LLAMAR?

En caso de tener alguna pregunta relacionada a sus derechos como sujeto de investigacion de la Facultad de
Medicina y Hospital Universitario podra contactar al Dr. med. Oscar de la Garza Castro, presidente de!
Comité de Etica en Investigacion de nuestra Institucién o al Lic. Antonio Zapata de la Riva en caso de tener
dudas en relacion a sus derechos como paciente,

Comité de Etica en Investigacién del Hospital Universitario “Dr. José Eleuterio Gonzlez".

Av. Francisco |. Madero y Av. Gonzalitos s/n

Col. Mitras Centro, Monterrey, Nuevo Ledn México.

CP 66460

Teléfonos: (81) 83294000 ext. 2870 a 2874

Correo electrénico: investigacionclinica@meduanl.com

RESUMEN CONSENTIMIENTO

PARA LLENAR POR EL SUJETO DE INVESTIGACION

] Mi participacién es completamente voluntaria.

Il Confirmo que he leldo y entendido este documento y la informacién proporcionada del estudio.

.. Confirmo que se me ha explicado el estudio, que he tenido la oportunidad de hacer preguntas y que
se me ha dado el tiempo suficiente para decidir sobre mi participacién. Sé con quién debo
comunicarme si tengo mas preguntas.

| Entiendo que las secciones de mis anotaciones médicas seran revisadas cuando sea pertinei
el Comité de Etica en Investigacion o cualquier otra autoridad regulatoria para pr
participacién en el estudio.

]
AQII g
CA EN INVESTIGACION
U INVESTIGACION

———u */\
= TR
1.l Aceplo que mis datos personales se archiven bajo codigos que permitan mi identificacion. ' %
6 wl
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] Acepto que mis materiales biolégicos (sangre) recolectados puedan usarse para los fines que
convengan a este estudio.

Acepto que mi médico general sea informado de mi participacion en este estudio.

| Acepto que la informacion acerca de este estudio y los resultados de cualquier examen ©
procedimiento pueden ser incluidos en mi expediente clinico.

Tl Confirmo que se me ha entregado una copia de este documento de consentimiento firmado.

Nombre de! Sujeto de Investigacidn

PRIMER TESTIGO

Nombre del Primer Testigo

Firma

Direccién

Relacién con el Sujeto de Invesugaca&wy

EN INVESTIGACION
(LSTIGACION

seGuNDOTESTIGO HEENy

.4.:—‘

SIS
Nombre del Segundo Testigo

UANL

20 SERVICIO DE NEUROLOGIA
Av. Francisco |, Madero Pto. s/n y Ave. Gonzaltos C P. 64460
e [ IR eh Retrologia
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Direccion
Fecha Relacion con el Sujeto de Investigacion

PERSONA QUE OBTIENE CONSENTIMIENTO

He discutido lo anterior y he aclarado las dudas. A mi mas leal saber y entender, el sujeto esta proporcionando
su consentimiento tanto voluntariamente como de una manera informada, y éllella posee el derecho legal y la
capacidad mental suficiente para otorgar este consentimiento.

Nombre de la Persona que obtiene el Consentimiento Firma
Fecha
2
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