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RESUMEN

Introduccion. La Neurocisticercosis (NCC) es la infeccién del sistema nervioso
central causada por el estadio larvario del parasito Taenia solium. La presentacion
clinica mas comun son las crisis convulsivas y es la principal causa de epilepsia
prevenible en paises subdesarrollados. Por lo cual en este estudio se investigaron
los factores sociodemograficos y clinicos asociados a crisis convulsivas como
manifestacion aguda de NCC en un area endémica de Colombia.

Metodos. Se realiz6 un estudio transversal analitico retrospectivo en pacientes con
diagnéstico intrahospitalario de NCC de novo en hospitales de San Juan de Pasto
e Ipiales entre 1 de enero 2011 al 31 de diciembre de 2015. Se compararon
aguellos pacientes que presentaron convulsiones agudas con aquellos que no las
presentaron, se excluyeron pacientes que tuvieron otras patologias como posible
causa de convulsiones. Se realizdé andlisis univariado para la caracterizacion
sociodemogréfica, descripcion de caracteristicas clinicas y radiologicas de las
lesiones. Para la comparacién de estas caracteristicas se utilizé Chi cuadrado, T-
student y U de Mann Whitney, de acuerdo con naturaleza y distribucion de las
variables. Por uatimo, para identificar asociacidbn entre la caracteristicas
sociodemogréficas y las caracteristicas radiologicas de las lesiones de NCC, se
calculé odds ratio (OR) con su respectivo intervalo de confianza (IC 95%) para
cada variable respecto a la presencia de convulsiones. Se considero un valor p
<0,05 como significativo.

Resultados. Se evaluaron 52 pacientes, con edad promedio de 43,8 afos. El 56%
tenian lesiones udnicas, el predominio fue de tipo parenquimatoso (83%), estadio
vesicular (87%), y ubicacion frontal (52%) y en hemisferio izquierdo (42%). Las
variables con asociacon con crisis convulsivas fueron el grupo etario < 36 afios
(OR 4; I1C95% 1,09-14,9; p: 0,03) y aquellos con lesiones en hemisferio izquierdo
(OR 13,5; IC95% 1,9-93,2; p: 0,008); mientras que pacientes con convulsiones se
asociaron con menor probabilidad de lesiones con localizacion intraventricular (OR
0,13; 1C95% 0,025-0,75; p: 0,02), en fosa posterior (OR 0,13; IC 95% 0,25-0,75;
p: 0,02) o con hidrocefalia (OR 0,17; 1C95% 0,03-0,96; p: 0,04) respecto a
aguellos sin convulsiones.

Conclusion: La poblaciéon en el presente estudio se asemeja en cuanto a
caracteristicas sociodemogréficas, factores de riesgo y caracteristicas de las
lesiones a lo reportado en la literatura. Los factores que se asociaron con mayor
probabilidad de convulsiones fueron edad menor o igual a 36 afios y lesiones
parenquimatosas izquierdas, y se encontrd6 menor probabilidad con lesiones
extraparenquimatosas. Se sugiere continuar estudios sobre presencia de
convulsiones agudas, asi como su recurrencia y el desarrollo de epilepsia
secundaria a neurocisticercosis.

PALABRAS CLAVE: Neurocisticercosis, convulsiones, epilepsia, cisticercosis



ABSTRACT

Introduction. Neurocysticercosis (NCC) is the infection of the central nervous
system caused by the larval stage of the parasite Taenia solium. The most
common clinical presentation is seizures and it is the principal cause of epilepsy in
country of third world. So this study evaluated the sociodemographic and clinical
factors associated with seizures as an acute manifestation of NCC in an endemic
area of Colombia.

Methods. A retrospective analytical cross-sectional study was performed in
patients with intra-hospital diagnosis of de novo NCC in hospitals in San Juan de
Pasto and Ipiales between January 1, 2011 and December 31, 2015. Those
patients who presented acute seizures with those who did not. Patients who had
another pathologies as a possible cause of seizures were excluded. Univariate
analysis was performed for sociodemographic characterization, description of
clinical and radiological characteristics of the lesions. Chi square, T-student and U
of Mann Whitney were used according to the nature and distribution of the
variables for bivariate comparison of these characteristics. Finally, in order to
identify the association between the sociodemographic characteristics and the
radiological characteristics of the NCC lesions, odds ratios (OR) were calculated
with their respective confidence intervals (Cl 95%) for each variable with respect to
the presence of Seizures. a p valor <0,05 were defined as significative.

Results. Fifty-two patients were evaluated, with a mean age of 43.8 years. Fifty-six
percent had single lesions, predominantly parenchymal (83%), vesicular (87%),
frontal lobe (52%) and left hemisphere (42%). The variables significantly
associated with the likelihood of seizures were the age group <36 years (OR 4,
95% CI 1.09-14.9, p: 0.03) and those with lesions in the left hemisphere (OR 13.5;
95% CI 1.9-93.2; p: 0.008); While there were less probability of seizures with
intraventricular lesions (OR 0.13, 95% CI 0.025-0.75, p: 0.02) or posterior fossa
lesions (OR 0.13, 95% CI 0.25-0.75, p: 0, 02) or hydrocephalus (OR 0.17, 95%
Cl1 0.03-0.96, p: 0.04)

Conclusion: The population in the present study is similar in terms of
sociodemographic characteristics, risk factors and characteristics of the lesions to
that reported in the literature. The factors that were associated with a greater
probability of seizures were age less than or equal to 36 years and left
parenchymal lesions. The lesions with extraparenchymal location were found to be
less likely asociated with seizures. It is suggested to continue studies about both
acute seizures and their recurrence and development of epilepsy secondary to
neurocysticercosis.

KEYWORDS: Neurocysticercosis, seizures, epilepsy, cysticercosis
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1.FORMULACION DEL PROBLEMA

1.1 PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La Neurocisticercosis (NCC) actualmente es considerada la enfermedad
helmintica mas comun que afecta al sistema nervioso central (SNC),
comprometiendo a miles de personas alrededor del mundo, principalmente en los
paises en desarrollo de Asia(1), Africa y Latinoamérica, en donde se considera
endémica en paises como México, Ecuador, Brasil, Pert y Colombia(2). La NCC
constituye la infeccion causada por el estadio larvario del parasito Taenia solium,
para que el humano sea infectado con este parasito debe presentarse un tipo
especifico de transmision compartida con los cerdos, en la cual el humano es
huésped definitivo del cestodo adulto, mientras que tanto humanos como cerdos
actian como huéspedes intermediarios para la forma larvaria llamada cisticerco

).

La NCC se presenta en poblacién de cualquier edad principalmente entre los 25y
40 afos (3). La poblacion proviene generalmente de estratos socioeconémicos
bajos y areas rurales caracterizadas por la convivencia con cerdos, malas
practicas de higiene y pobre acceso a sistemas de saneamiento ambiental(2).
Uno de los principales problemas de la enfermedad es la persistencia en la
transmision parasitaria, dada la gran cantidad de portadores asintoméaticos que no
reciben tratamiento adecuado y no siguen las medidas de prevencién
adecuadas(4).

La prevalencia de la enfermedad varia entre regiones y predomina en paises de
menor desarrollo socioecondémico, ya que difiere de acuerdo con caracteristicas
culturales, demograficas, sociales, entre otras (5); pero es claro que millones de
personas en el mundo que viven en los paises en desarrollo estan infectadas con
la forma larvaria de Tenia solium y experimentaran manifestaciones clinicas en
algin punto de sus vidas(6). En los paises desarrollados su prevalencia ha
aumentado, principalmente debido a la migracion desde paises con menor
desarrollo (5), y en menor medida se han descrito patrones regionales
autoctonos(7).

Los estudios epidemiolégicos para evaluar NCC en las poblaciones, han usado
métodos seroldgicos como el EITB (Enzyme Liked Inmunotransfer Blot), estandar
de referencia para el diagnéstico inmunolégico, demostrando prevalencias del 8%
al 25% en personas sanas de regiones endémicas (8,9); mientras que estudios
similares con neuroimagenes en poblacion endémica asintomatica mediante
tomografia de craneo han arrojado prevalencias entre el 10% y el 25% con
lesiones compatibles con NCC (1).
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En Colombia se considera que puede haber un sub-registro de los casos de NCC
ya que no es una enfermedad de notificacion obligatoria y en muchos
departamentos no se han realizado estrategias de registro del evento. Sin
embargo distintos estudios reportan departamentos endémicos como Antioquia,
Boyaca, Cauca, Bolivar y Narifio, con las mayores prevalencias(10-13). El
Instituto Nacional de Salud realizé estudios sobre la prevalencia de NCC en
poblacion colombiana determinando una seroprevalencia de cisticercosis en
pacientes remitidos para diagnostico de un 14,9% en 2005 (10) y de 8,6% en
2010(11), lo que puede servir como marcador de desarrollo.

En el departamento de Narifio se han realizado varios estudios epidemiologicos
respecto a la seroprevalencia de NCC, reportando prevalencias que lo califican
como un &rea endémica(4,10,11,14),0bservandose una disminucion en los ultimos
afos: el estudio de Sanzon en 1991 encontré una seroprevalencia del 23,3% en
pacientes con convulsiones(14), mientras que para el periodo 1995 -2005 se
concluye una seroprevalencia del 15,7%(10) para el lapso 2008-2010, Flores
encontré una seroprevalencia de 5,4% (11). Sin embargo las metodologias de los
estudios son diversas y por lo tanto no son comparables al evaluar distintos tipos
de poblacion.

Estos estudios han permitido realizar un seguimiento de las estadisticas de esta
patologia y, dado que la cisticercosis se ha considerado una enfermedad
erradicable desde 1993 por el grupo internacional de trabajo, el Instituto de Salud
ha tomado medidas de control de la enfermedad en los animales lo cual ha
permitido su control(13). Sin embargo, la enfermedad no se ha erradicado y las
secuelas neuroldgicas de los pacientes con NCC persisten y deben ser estudiadas
desde la epidemiologia y la clinica, especialmente con la secuela mas comun y
discapacitante que es la epilepsia.

Las manifestaciones clinicas se caracterizan por cefalea, vértigo, convulsiones,
déficit focal e hidrocefalia, los cuales sugieren el diagndstico de NCC en
poblaciones con alta prevalencia(15). Las convulsiones son las manifestaciones
clinicas mas frecuentes de la NCC, generando un area de interes debido a su
asociacion con epilepsia a largo plazo al convertirse en el principal factor
pronéstico. Aungue hasta 60-70 % de pacientes con neurocisticercosis aguda
presentan convulsiones, los factores asociados a su presentacién no se han
evaluado en poblaciopn narifiense.(16)

El principal factor que se asocia al desarrollo de crisis convulsivas en la literatura,
es la localizacion de las lesiones de NCC en el parenquima cerebral,
principalmente en lobulo parietal (17), seguidos por frontal, occipital y temporal
aunque estos ultimos tienen menos evidencia (18), adicionalmente el niumero de
cisticercos y las calcificaciones secundarias son factores clinicos también
asociados a convulsiones.
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La epilepsia secundaria a NCC se determina por la recurrencia de crisis
convulsivas en pacientes con NCC, posterior a la resolucion de lesiones activas,
la tasa de recurrencia de convulsiones a los cuatro afios es tan alta como 49%: el
estudio de Carpio incluyé a 77 pacientes con diagnostico de NCC vy crisis
convulsiva Gnica, mostr6 que el 40,3% de los pacientes experimentaron
recurrencia de las crisis convulsivas a los siete afios, la cual se distribuy6 a los 6
meses con 22%, a 12 meses con 32%, 24 meses con 39% y a 48 y 84 meses con
49%; Después de una segunda crisis convulsiva, el riesgo de recurrencia
estimado es del 68% a los seis afos (19).

Aunque en Narifio, se ha descrito una prevalencia del 23,3% de NCC en pacientes
con convulsiones (14), no se han encontrado estudios que analicen los factores
asociados a crisis convulsivas como manifestacion aguda de NCC. Estudiar estos
factores puede ayudar a un diagndstico oportuno, en los pacientes de mayor
riesgo con un tratamiento adecuado en estadios tempranos, y un seguimiento
estricto, con el fin de disminuir el riesgo de complicaciones crdénicas como la
epilepsia, la cual genera una discapacidad en el paciente y mayor carga al
sistema de salud (20).

El departamento de Narifio, cuenta con instalaciones, especialistas y equipos
apropiados para el diagnéstico y manejo de crisis convulsivas en pacientes con
NCC. El estudio de Jurado en 2004, reportd que el 87% de los pacientes con NCC
de Nariio son diagnosticados y tratados en el Hospital Universitario
Departamental de Narifio y la Fundacién Hospital San Pedro de la ciudad de San
Juan de Pasto, los cuales son hospitales de tercer nivel, centro de referencia para
el departamento, siendo las demas instituciones de salud receptores de menos del
15% de la poblacién departamental con esta patologia.(4) Aunque se ha visto un
aumento en los Ultimos afios en el porcentaje de instituciones que manejan estos
pacientes, dado el aumento de la poblacion y la mejora en los servicios
hospitalarios, se pueden encontrar mayor numero de reportes de otras
instituciones de diagndéstico y manejo de NCC, incluyendo ciudades cercanas a la
capital como Ipiales (21).

Multiples estudios epidemioldgicos sobre NCC en Colombia, y especialmente en
Narifio, se han centrado en evaluar prevalencias de la enfermedad, caracteristicas
sociodemogréficas y factores de riesgo (4,11,14,22); sin embargo, no se han
encontrado estudios regionales sobre caracteristicas clinicas y secuelas
generadas por la enfermedad, siendo necesaria una investigacion clinica en esta
area para estudiar los factores asociados al desarrollo de convulsiones en NCC,
de lo cual se espera tener mayor informacion sobre el real impacto de la
enfermedad en el medio y a partir de este mejorar las estrategias de prevenciéon y
tratamiento de convulsiones agudas y la epilepsia como complicacion cronica(23).
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1.2 DIAGRAMA DEL PROBLEMA DE INVESTIGACION
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Figura 1. Diagrama del problema de investigacion

1.3 JUSTIFICACION

La NCC es una importante enfermedad del sistema nervioso central transmisible y
prevenible (15,24,25), que presenta una alta prevalencia en el departamento de
Narifio (26), con un impacto negativo en el campo clinico y socioeconémico, su
estudio y prevencion es un tema de interés prioritario ya que afecta a poblacién
vulnerable procedente de estratos socioecondmicos bajos y principalmente
procedencia rural, y en edades productivas, y que ademas genera discapacidad y
altos costos en tratamiento, manejo de complicaciones y rehabilitacion al sistema
de salud(26).

Dado que el departamento de Narifio es una regién endémica de NCC, y es un
departamento en que persiste una poblacion de alto componente rural ( 883.242
habitantes equivalente al 50.6 % de poblacion narifiense) y bajo nivel econémico
(el 89 % de la poblacion narifiense esta en los estratos 1,2 y 3 y tan solo el 11 %
en los estratos 4 y 5) (27), se genera un ambiente propicio para la transmision y
perpetuacion  de esta infeccion. Se considera que el estudio de la
Neurocisticercosis en Narifio, asi como del comportamiento de convulsiones y
losfactores asociados en pacientes con NCC en Narifio, puede mejorar el
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abordaje de esta problemética y servir como base para mejores estrategias de
tratamiento y control.

Por tal motivo el presente estudio tiene como objetivo identificar los factores
asociados a crisis convulsivas como manifestacion aguda de NCC en el
departamento de Narifio, lo cual no se ha realizado previamente y de esta forma
aportar datos especificos que posteriormente pueden ayudar a un mejor manejo
de estos pacientes y permitan generar estrategias para disminuir el riesgo de
secuelas discapacitantes como epilepsia secundaria en pacientes con NCC (8-9,
18), dado que la presencia de convulsiones en fase aguda se ha encontrado como
el principal factor de riesgo para el desarrollo de epilepsia secundaria por NCC
(69)

El desarrollo de epilepsia secundaria a NCC se asocia con discapacidad a largo
plazo, disminucion de la actividad laboral, deterioro de las condiciones
econOmicas, compromiso en calidad de vida y dado que la poblacion vulnerable
es la mas afectada, se asocia con dificultades en el acceso a servicios de salud,
limitaciones en acceder a un adecuado tratamiento e irregular control de las crisis
convulsivas, lo cual incrementa costos de atencibn por frecuentes
hospitalizaciones y aumento del riesgo de complicaciones clinicas y hasta la
muerte(28).

Los resultados de este estudio permitiran a las instituciones de salud
departamental y nacional, contar con informacion de los pacientes con NCC en
Narifio, con lo cual se podran definir mejoras en los programas de diagndstico y
tratamiento de esta entidad, mejorar la seleccion de pacientes de alto riesgo, y
dirigir el uso de recursos en prevencion, tratamiento y seguimiento de estos
pacientes. Asi como los datos encontrados pueden servir como base para nuevas
investigaciones en el area de epilepsia secundaria a NCC.

Los pacientes también se beneficiardn dado que gracias a este estudio se podran
tener datos de la frecuencia de crisis convulsivas por NCC y los factores
asociados que sirvan de base en la generacién de programas de atencién integral
de la patologia en el departamento de Narifio y en implementacion de estrategias
que disminuyan la incidencia de epilepsia, mejoren los tratamientos médicos y el
seguimiento clinico y logren mejorar la calidad de vida de los pacientes con NCC
en Narifio.

1.4. PREGUNTA DE INVESTIGACION
¢,Cuales son los factores asociados a crisis convulsivas como manifestacion

aguda de NCC en pacientes de hospitales de San Juan de Pasto e Ipiales en el
quinquenio 2011 — 20157
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2. MARCO TEORICO

2.1 DEFINICION DE NEUROCISTICERCOSIS

La NCC (NCC) es la infeccidn del sistema nervioso central causada por el estudio
larvario de la Taenia solium, la cual es considerada la enfermedad helmintica del
Sistema nervioso central (SNC) mas comun en humanos, y un problema mayor de
salud publica en los paises en via de desarrollo. Esta enfermedad ocurre cuando
los humanos se convierten en huéspedes intermediarios en el ciclo de vida de la
Taenia solium, por la ingesta de sus huevos, que se lleva a cabo a través del
consumo de comida o0 agua contaminada.. En especial en las areas rurales de
paises endémicos, casi todas las condiciones como clima célido, pobreza y baja
educaciéon favorecen la propagacion de la enfermedad. Su impacto en la salud
publica asi como la compleja e impredecible reaccién inmunoldgica del huésped
contra el cisticerco y la variedad de lesiones que pude causar en SNC la hacen
una enfermedad extremadamente interesante (1-2, 5, 8).

2.2 HISTORIA NATURAL DE LA ENFERMEDAD

En el hombre la ingestion de huevos de Taenia solium llega al duodeno donde
estos se transforman en la larva que atraviesa la pared del intestino y llega a la
circulaciéon, depositandose preferencialmente en el cerebro, musculo esquelético,
ojos y tejido subcutaneo. Las rutas de transmision son oral, con las fuentes de
ingestion de huevos viables mediante alimentos contaminados, (vegetales, carne
de cerdo, etc.) agua contaminada; la inoculacién fecal oral y autoinfeccion por
peristaltismo retrogrado son mecanismos menos frecuentes. El periodo de
incubacion dura de meses a afios, pero aproximadamente el 83% de los casos
muestran sintomas dentro de los siete primeros afios de la exposicion(5). Los
pacientes con NCC pueden presentar variadas manifestaciones clinicas poco
especificas. La mayoria de personas que la padecen son asintomaticas, la
principal manifestacion de los pacientes sintomaticos es la epilepsia seguida por
otros sintomas neuroldgicos incluyendo el deterioro cognoscitivo y la
hidrocefalia(2).

2.2.1 Ciclo de vida de Taenia solium

El ciclo de vida de la Taenia Solium envuelve dos huéspedes el cerdo y el
humano, el ultimo es el Unico huésped definitivo para el cestodo adulto, mientras
ambos cerdo y humano son huéspedes intermediarios para la forma larvada
conocida como cisticercosis. La Taenia solium es un platelminto parasito de la
clase Céstoda, que vive en el intestino delgado de los seres humanos, donde mide
normalmente de 3 a 4 m, pero puede ser de tan solo 8 cm, y es junto con Taenia
saginata, una de las especies conocidas como lombriz solitaria(2).
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El adulto de Taenia solium es un gusano plano en forma de cinta, de color
blanquecino, que habita en el intestino delgado, donde vive anclado a la pared
mediante un escoélex (cabeza) piriforme con cuatro ventosas y un réstelo con una
doble corona de ganchos, el tamafio del escélex es similar al de una cabeza de
alfiler (2) (Figura 2).El 6rgano de fijacion se continda con el cuello, porcion
germinal que da origen a un conjunto de segmentos o proglétides, formando el
estrobilo. Los proglotides més cercanos al cuello son los inmaduros; a medida que
se alejan del mismo, van madurando progresivamente. Estos proglétides
presentan ambos aparatos reproductores, con 6rganos masculinos y femeninos
bien diferenciados, otorgandole el fenotipo de hermafrodita. Cada uno es una
unidad de reproduccion autofecundante e independiente, que produce huevos que
contienen embriones infestantes; los proglotides mas distales, que son los
gravidos, presentan ramas uterinas llenas de huevos que le dan aspecto
arboriforme, cada uno contiene un promedio de 50.000 a 60.000 huevos y
habitualmente se desprenden del estrébilo en cadenas cortas que son eliminadas
con las heces(b).

Los huevos son esféricos, miden de 30 a45 micrémetros y presentan varias
membranas como el vitelo, la cual se presenta en los huevos inmaduros y permite
la obtencion de nutrientes. Varios proglétides gravidos son eliminados y pasan a
las heces liberando cientos de huevos resistentes a ambiente. En lugares con mal
manejo de excretas, los cerdos tienen acceso a su ingestion, (29)asi el cerdo por
sus habitos alimentarios, ingiere proglétides que contienen decenas de miles de
huevos; asi, debido a la accion de enzimas y sales biliares del tracto digestivo,
rompe el embriéforo y eclosiona la oncoesfera. Los embriones activados se fijan
momentaneamente a la pared intestinal por medio de sus tres pares de ganchos,
liberan enzimas hidroliticas que destruyen el tejido y atraviesan la barrera
intestinal, llegan al torrente circulatorio para localizarse en cualquier parte de la
economia del animal: higado, pulmones y muasculos, donde sufre un proceso de
vesiculizacion y pasan de ser estructuras microscopicas al continuar su desarrollo,
se transforman en cisticercos en un tiempo promedio de tres a cuatro meses,
dando como resultado la forma larvaria cisticercosis porcina la larva consiste de
dos partes una pared vesicular y el escolex(30,31).

El humano adquiere la teniasis debido a la ingesta accidental del cisticerco
contenido en carne de puerco cruda o mal cocida. . Al ingresar por via oral, el
cisticerco llega al estomago, donde debido a la accion proteolitica del jugo gastrico
la cubierta del quiste es parcialmente digerida, al pasar al intestino delgado, el
protoescolex contenido dentro de él invagina por la accion enzimatica y biliar vy,
mediante sus ventosas y ganchos, se ancla en la pared intestinal, para continuar
su desarrollo hasta alcanzar la forma adulta, en un tiempo de cuatro meses.
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Figura 2. Caracteristicas morfolégicas de Taenia solium. a Proglétide y escélex de Taenia solium b.
apariencia macroscopica de cisticerco mostrando vesicula 'y escélex invaginado , c. escélex con 4 ventosas y corona de
ganchos, d. cisticerco muscular en cerdo.(2)

Asi mismo, el ser humano puede actuar también como huésped intermediario
accidental, al ingerir alimentos, frutas o agua contaminada con huevos infestantes
provenientes de un individuo con teniasis; o puede autoinfestarse mediante la via
ano-mano-boca (holofagia), o mas frecuentemente, la infestacion se produce a
partir de huevos eclosionados dentro del propio hospedador, que llegan a la boca
por peristaltismo inverso. El mecanismo mediante el cual los huevos infestantes se
transforman en cisticercos es similar al descrito en el cerdo, origindndose la
cisticercosis humana. Recientes estudios epidemiolégicos han mostrado un
importante papel en el contagio entre humanos, el rol de los cerdos perpetua la
infeccién (5). (Figura 3y 4).
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2.2.2 Fisiopatologia de la NCC

e Estadios de NCC

Después de entrar en el sistema nervioso central, los cisticercos estan en una
etapa vesicular (viable) en la que el parasito tiene una membrana transparente, un
fluido vesicular claro y un escélex invaginado. Los cisticercos pueden permanecer
viables durante afios, o por el resultadode un ataque inmunoldgico del huésped,
entrar en un proceso de degeneracion que termina con su transformacién en
nodulos inertes. También es posible que el ataque inmune pueda ocurrir, incluso
antes de la transformacion de metacéstodos a cisticerco vesicular (2).
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Independientemente del momento de la respuesta inmune, la primera etapa de
involucién del cisticerco es la etapa coloidal, en la cual el liquido vesicular se
enturbia y el escolex muestra signos de degeneracion hialina. A partir de
entonces, la pared del quiste se espesa y el escélex se transforma en granulos
mineralizados; esta etapa, en la que el cisticerco ya no es viable, se llama
granular. Finalmente, los restos del parasito aparecen como un nddulo calcificado.
Es comun encontrar cisticercos en diferentes etapas involutivas en el mismo
individuo. Se desconoce si esto representa quistes de diferentes edad por
infecciones recurrentes o una sola infeccion en la cual solo algunos parasitos han
sido atacados por el sistema inmune del huésped(2).

En algunos cisticercos, el escolex no puede ser identificado, estos parasitos estan
compuesto de varias membranas adjuntas una a otra que tienden a agruparse en
racimos y se asemeja a un racimo de uvas por lo que esta formase llama
cisticercosis racemosa y se observa por lo general cuando los parasitos estan
situados dentro de las cisternas de liquido cefalorraquideo (LCR) en la base del
cerebro, donde pueden alcanzar un gran tamafo. Si bien los mecanismos
responsables de la transformacién de cisticercos desde vesiculas individuales a la
forma racemosa no estan totalmente comprendidos, es probable que los escdlex
desaparezcan y los parasitos crezcan como resultado de un proceso degenerativo
llamado degeneracion hidrépica, causada por la entrada continua de LCR en las
vesiculas(b).

¢ Respuesta inmune contra NCC

La respuesta inmune tisular contra el cisticerco varia segun la localizacion y
estadio, asi la NCC cerebral parenquimatosa en fase vesicular provoca una
escasa reaccion perilesional inflamatoria que esta compuesta principalmente de
células plasmaéticas, linfocitos y eosindfilos. El Cisticerco coloidal esta rodeado de
una capsula de colageno espesa y una reacciéon inflamatoria mononuclear que por
lo general incluye al parésito en si, el parénquima cerebral que lo rodea muestra
una gliosis astrocitica asociada con la proliferacion microglial, edema, cambios
degenerativos neuronales, y manguitos perivasculares de linfocitos. Cuando los
pardsitos entran en etapas granular y calcificada, el edema disminuye pero los
cambios astrociticos en la zona de las lesiones pueden llegar a ser mas intensa, y
aparecen células epiteloides que coalescen para formar células gigantes
multinucleadas (5).

Los cisticercos meningeos generalmente provocan una reaccion inflamatoria
severa en el espacio subaracnoideo con formacion de un exudado compuesta de
fiboras de colageno, linfocitos, células gigantes multinucleadas, eosindfilos y
membranas de parasitos hialinizados dando lugar a un engrosamiento anormal de
las leptomeninges. Esta inflamacion puede diseminarse e inducir dafos en las
estructuras distantes al sitio donde los parasitos se alojan. El quiasma o6ptico y
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nervios craneales puedenquedar atrapados en este engrosamiento
leptomeningeo; los fordmenes de Luschka y Magendie también pueden ser
ocluidos por las leptomeninges engrosadas y membranas parasitarias, con el
desarrollo posterior de hidrocefalia obstructiva. Los vasos intracraneales pueden
estar también afectados y causar oclusion de la luz del vaso con el consiguiente
desarrollo de un infarto cerebral(3).

Los neurocisticercos ventriculares también pueden provocar una reaccion
inflamatoria si estan unidos a los plexos coroideos o a la pared ventricular. El
revestimiento ependimario se interrumpe, y la proliferacion de las células gliales
subependimaria sobresalen hacia cavidades ventriculares, bloqueando el transito
de LCR, en particular cuando protruyen hacia los agujeros de Monro o el
acueducto cerebral(22).

Se considera que algunos antigenos del cisticerco juegan un papel en la evasion
de la vigilancia inmunolégica contra el parasito. Uno de ellos, el antigeno B, es una
paramiosina con afinidad por colageno que pueden unirse a C1q, inhibiendo la via
clasica de activacion del complemento. La destruccion de cisticerco parece estar
mediado por la activacién de la cascada del complemento, el antigeno B podria
desempefiar un papel en la proteccion del cisticerco contra la respuesta
inmunologica del huésped. Se ha encontrado inmunoglobulinas del huésped
alrededor del quiste intracraneal vivo, lo que sugiere que los cisticercos utilizan
estas moléculas como una pantalla para evitar el reconocimiento desde el sistema
inmune(5).

Algunos informes sugieren la ocurrencia de disfuncion inmune celular en pacientes
con NCC. Se describi6 aumento de la las subpoblaciones de linfocitos T CDS8,
alteracion de la proliferacion de linfocitos y concentracion anormal de citoquinas.
La inmunidad celular deprimida puede ser responsable de la asociacion de la NCC
con condiciones de inmunodeficiencia y tumores gliales, en este ultimo la intensa
proliferacion glial alrededor de los parasitos, junto con la supresion de las
respuestas inmunes celulares pueden causar inhibicion de la vigilancia
inmunolégica contra el cancer, que conduce a transformacion de astrocitomas
malignos (32).

2.3 CLASIFICACION DE LA NEUROCISTICERCOSIS

La NCC se clasifica en diferentes sindromes dependiendo de la clinica y la
localizacion:

2.3.1. NCC parenquimatosa: es la forma mas comun de la NCC. Esta se puede

manifestar con una uUnica lesion o como una infeccion parasitaria masiva. El
estadio mas frecuente de NCC parenquimatosa es el estadio granular(29).
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2.3.2. NCC subaracnoidea: es un sindrome comun y sintomatico de la NCC. Las
mayorias de los quistes dentro del espacio subaracnoideo se localizan en las
cisternas basales y en los surcos cerebrales. Los quistes gigantes en el espacio
subaracnoideo dan la falsa impresion de ser intraaxiales. Los quistes en el espacio
subaracnoideo pueden obstruir el flujo del LCR produciendo hidrocefalia vy
sindrome de hipertension endocraneana. Los quistes racemosos en las cisternas
basales pueden producir una reaccion inflamatoria intensa que puede producir
fibrosis, aracnoiditis cronica, vasculitis, infartos periventriculares e hidrocefalia
(29).

2.3.3. NCC ventricular: La forma ventricular es rara en comparacion con las
lesiones de otra localizacion. Los quistes interventriculares usualmente son Unicos
y se encuentran en la mayoria de los casos en el cuarto ventriculo. Estos quistes
pueden estar flotando libremente en el LCR o pueden estar pegados a los plexos
coroides y al epéndimo. Cuando los cisticercos estan vivos y activos no producen
inflamacion o irritacion, pero pueden producir hidrocefalia obstructiva. En caso de
muerte del cisticerco se puede producir una ependimitis granular que produce
cambios inflamatorios en el epéndimo que conllevan a una obstruccién del flujo de
LCR a nivel del foramen magno o en el acueducto. La mayoria de la
sintomatologia es secundaria a obstrucciéon del LCR, pero también se puede
presentar sintomas por efecto de masa o inflamacion del epéndimo. La
combinacion de sintomas inflamatorios e hidrocefalia obstructiva ocurre en el 23 %
de los casos. Las lesiones flotantes que son moviles pueden producir obstruccién
intermitente o posicional que produce aumentos episodicos de la presion
intracraneana por un efecto de valvula que puede llegar a ser mortal (33,34).

2.3.4. NCC espinal: es una forma rara de NCC. La enfermedad leptomeningea
extramedular en que el cisticerco viaja por el espacio subaracnoideo con el flujo
del liguido cefalorraquideo hacia la regién espinal y la cisticercosis medular se
desarrolla por via hematégena. La forma leptomeningea es mas comun que la
intramedular y la epidural. La region toracica es la mas afectada. La forma
leptomeningea se manifiesta con sindromes de radiculopatia 0 mielopatia. La
forma intramedular se presenta con sindromes medulares parciales o completos.
El 50 % de los casos de NCC espinal intramedular presenta evidencia de
cisticercosis en otra region(29).

2.3.5. NCC mixta o diseminada: en pocos pacientes se presenta cisticercosis
cerebral asociada a lesiones en regiones extracerebrales. Se puede presentar
asociado cisticercosis espinal, ocular o muscular. En la cisticercosis diseminada se
encuentran un gran numero de cisticercos intracerebrales que puede ser
incontables y tiene aspecto de noche estrellada(29).
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2.4 FACTORES DE RIESGO DE LA NEUROCISTICERCOSIS

La distribucion de esta patologia no es aleatoria, sino que obedece a condiciones
propicias presentes principalmente en paises en desarrollo. Varios estudios han
determinado que los principales factores de riesgo consisten en eliminacion de
proglétides gravidos, consumo frecuente de carne de cerdo, deficiencia en
medidas higiénicas personales, historia de epilepsia tardia, antecedentes
familiares, procedencia y factores socioeconémicos.(22,31,32). Las condiciones
socioecondmicas Yy culturales estan ampliamente relacionadas con la parasitosis.
(35). Las préacticas mas comunes asociadas con la contaminacién de los alimentos
son la defecacion al aire libre y la eliminacién de excretas en los riegos. Asi mismo
la crianza de cerdos con poco control sanitario, el consumo de agua sin hervir y de
alimentos sin lavar son practicas que facilitan la contaminacion (36). La baja
escolaridad y el hacinamiento también se han asociado a la contaminacién con el
parasito(37).

Dada la lista amplia de factores de riesgo como se ha descrito en la literatura,
existen fichas en las cuales se agrupan estos factores para recolectarlos en la
poblaciébn a evaluar. Solis (2007) realiz6 una ficha de diferentes factores
asociados en la cual se incluy6 ser portador de teniasis, antecedentes familiares
de teniasis, antecedentes de clinica neuroldgica, inadecuados habitos higiénicos
tanto en su casa como en su lugar de trabajo, crianza de cerdos, consumo de
carne de cerdo, inadecuados servicios de agua y eliminacién de excretas(38). En
México y Brasil respectivamente, recolectaron informacién sobre factores
socioeconémicos, demogréaficos, patrones higiénicos, dietéticos y antecedentes
familiares, encontrando que los factores de riesgo asociados son la patologia son
consumir alimentos en via publica, crisis convulsivas previas, antecedentes de
teniasis, disponibilidad de servicios sanitarios y tener antecedentes familiares,
predominando su presencia en el area urbana. Adicionalmente, se describe que la
edad promedio de presencia de NCC se encuentra a los 32 afios de edad (margen
6 a 65 afos), siendo mas prevalente en el grupo de edad entre 34 y 43 afios,
afectando principalmente a la poblacion femenina(39,40). (Figura 5).

En Colombia, en el departamento de Boyaca, la defecacion al aire libre y el mal
manejo de las excretas fueron los principales factores de riesgo, seguido por la
falta de higiene personal y la crianza de cerdos(41). En el departamento de
Nariio, se establecieron diversos factores de riesgo, de los cuales aquellos
relacionados con aspectos socioecondmicos, higiene y conocimiento de la
enfermedad fueron los mas importantes, ademas se recalco la importancia de
continuar con el estudio de estos factores para el manejo del contagio en
poblaciones de riesgo (22). La complejidad de los mecanismos de contagio y
transmision se resumen en la figura 5, la cual fue desarrollada para este trabajo
por las investigadoras para explicar mejor estas relaciones entre huesped y
pardsito.

23



ETRATEGAS [E
NEORAMENTO
ECONDMICO

dectias o exdiman y | & MABONTERL
Trapcosksde propagein RBUELTACION

acoeienaoiakd e
capacitndos e

Figura 5. Complejidad de factores de riesgo que perpetuan la infeccion por NCC.
Desarrollado con el programa Vensim, version 5.9. (Acceso gratuito)

2.5 EPIDEMIOLOGIA DE LA NEUROCISTICERCOSIS

A nivel mundial se calcula que 2.500 millones individuos son portadores de Taenia
Solium y se estima que 20 millones estan infectadas con el paréasito. Por lo tanto,
se podria calcular que por cada teniadsico puede haber 8 portadores de
cisticercosis con o sin sintomatologia. En América, especificamente en Estados
Unidos, anualmente se diagnostican 1000 casos, siendo la mayoria latinos
inmigrantes. Se estima que en América Latina, viven 75 millones de personas en
regiones endémicas de la cuales, aproximadamente, 400.000 han presentado
sintomas (13)

Como se evidencia en el estudio de Walteros (2009), descrito anteriormente la
parasitosis se presenta en el area mundial, no solo influyendo en la salud sino
también en lo social y economico en paises en via de desarrollo como India (42) y
América Latina en paises como Brasil, Ecuador, Pert y Colombia (13,22), también
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en paises desarrollados como Italia (43)otros paises europeos, Japon, Australia,
Estados Unidos entre otros generado por la constante migracion (7). Se han
encontrado seroprevalencias de la enfermedad en zonas endémicas para los
humanos de hasta el 25% y en cerdos del 70% y definitivamente la causa de
infeccion de los animales la mayoria de las veces depende de la ingestion de
heces humanas infectadas con los huevos de Taenia, lo cual se presenta con
mayor frecuencia en zonas rurales donde las condiciones de crianza de los
animales no son adecuadas. Por estudios imagenolégicos se estima que la
prevalencia de la NCC oscila entre 1 al 22% con un promedio de 7% (36).

En Colombia se ha encontrado alta prevalencia en los departamentos de
Antioquia, Cauca, Bolivar y Narifio entre otros. El Instituto Nacional de Salud, ha
realizado estudios sobre la prevalencia de este parasito en poblacién colombiana,
determinando una seroprevalencia de cisticercosis en pacientes remitidos para
diagnéstico de un 17,6% a nivel nacional. En Narifio, particularmente, se han
reportado serologias positivas en el 25% de los pacientes con cualquier tipo de
convulsiones, ademas de departamentos cercanos como el Cauca se encontrd un
promedio de prevalencias de la enfermedad de 55.2% utilizando técnica de ELISA
en el afio 2003(41). En Narifio, la distribucion de los lugares de casos reportados
se dio de la siguiente manera: Pasto 4% (3), Ipiales 7% (1), el Pefiol 100% (1),
Samaniego 10% (1), La Cruz 25% (1) y Cordoba 33% (1).

En cuanto a la edad y género reporta a nivel nacional e internacional que el rango
se comprende adultos jovenes de edades productivas entre 15 — 50 afios,
afectando principalmente a mujeres con un 72,2% (13,44,45) En cuanto al nivel
educativo y la residencia el estudio de Delgado (2005), no mostré asociaciones
entre éstas y la patologia, a diferencia de la ocupacién que obtuvo un factor de
riesgo de 3,09 para personas que trabajaban con cerdos, aunque la asociacién no
fue significativa. Otros estudios como el del Instituto Nacional de Salud presenta la
escolaridad baja y pertenecer a estratos socioecondémicos uno o dos, como
aspectos presentes en gran numero de los pacientes evaluados con un 70% para
el primero y un 67% para el segundo del total de la poblacion evaluada, al igual
que ser de estrato 1 y 2. A diferencia de los anteriores datos, la ocupacion tuvo
una distribucion uniforme entre agricultores, amas de casa, personal relacionado
con la crianza de cerdos, manipuladores de alimentos y estudiantes(13,22).

2.6 MANIFESTACIONES CLINICAS DE LA NEUROCISTICERCOSIS

Las manifestaciones clinicas de la NCC son muy variables y dependen del
estadio, nimero de lesiones, tamafio, localizacion y el estado inmunoldgico del
paciente. La sintomatologia puede ser secundaria a inflamacién alrededor del
quiste, efecto de masa , o lesibn ocupando espacio, obstrucciéon del LCR e
inflamacion meningea o vascular. En ocasiones la NCC se manifiesta con
sintomas extracerebrales. Las convulsiones es la presentacion mas comun y se

25



encuentra en el 60 al 90 % de los pacientes. Las convulsiones son principalmente
generalizadas de tipo tonico-clénicas y la NCC puede llegar a ser la primera causa
de epilepsia en muchos paises endémicos(46).

Otras manifestaciones frecuentes de la NCC son déficit neurolégico focal,
hipertension intracraneana, alteracion cognitiva y cefalea. Puede haber
sintomatologia de meningitis hasta en el 10% de los casos .Los quistes
subaracnoideos se pueden manifestar con hipertension endocraneana, efecto de
masa, déficit neuroldgico focal y alteracion de pares craneales puede encontrarse
papiledema bilateral por hipertensién endocraneana(47).

Los quistes ventriculares producen obstruccién de LCR, pero también se puede
presentar sintomatologia por efecto de masa o inflamacion del epéndimo. La
combinacion de sintomas inflamatorios e hidrocefalia obstructiva ocurre en el 23%
de los casos. En ocasiones por la presencia de obstruccion intermitente del flujo
del liquido cefalorraquideo, se pueden manifestar con cefalea posicional subita
intensa y episodica. Este fendmeno llamado el sindrome de Bruns ademas de
cefalea se acompafa de vértigo, ataxia y puede comprometer la vida del
paciente(5).

El compromiso espinal puede ser leptomeningeo o intramedular. Estos pacientes
se manifiestan con parestesia, dolor radicular, paraparesia, alteracion sensitiva e
incontinencia urinaria.(48)Las cisticercosis de la region selar se presenta con
alteracion endocrinolégica y oftalmologica produciendo sintomas similares a
lesiones de hipdfisis y a los craneofaringiomas (49).

Algunos pacientes con NCC, particularmente aquellos con hidrocefalia de presion
normal crénica, pueden desarrollar deterioro cognitivo desde trastornos leves en
pruebas neuropsicologicas hasta demencia severa. Algunos pacientes con
lesiones parenquimatosas desarrollan episodios psicéticos caracterizados por
confusion, ideas paranoides, agitacién psicomotora, comportamiento violento, y
alucinaciones visuales. Algunos pueden representar episodios de crisis
psicomotoras o psicosis postictal(5).

2.7 DIAGNOSTICO DE LA NEUROCISTICERCOSIS

El diagnéstico de la NCC se apoya en manifestaciones clinicas, pruebas
inmunoldgicas (séricas y en liquido cefalorraquideo), y neuroimagenes (tomografia
axial computarizada y resonancia magneética cerebral) (50).

Anormalidades hematolégicas como hipereosinofilia son comunes pero
inespecificas. La frecuencia de positividad para huevos de T. solium en muestras
fecales varia entre las series y parece estar relacionada con la severidad de la
infeccion (51).La deteccion de coproantigenos especificos por ELISA y PCR, ha
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mejorado el tamizaje. En liquido cefalorraquideo (LCR) se pueden encontrar
anormalidades inespecificas, que se correlacionan con la actividad de la
enfermedad y si los parasitos se localizan en espacio subaracnoideo. Los
hallazgos mas comunes con pleocitosis mononuclear, con conteo que raramente
excede 300/dl; incremento en proteinas usualmente entre 50-300mg /dl. Los
niveles de glucosa son normales a pesar de enfermedad meningea. La
hipoglucorraquia se observa en algunos pacientes y se asocia con peor prondstico

(5).

2.7.1 Diagndstico Inmunoldgico

Las pruebas inmunolégicas se han usado para evaluar la prevalencia de
cisticercosis en poblaciones, y en pacientes con hallazgos de neuroimagenes
inconclusos. El método seroldégico mas utilizado en el mundo por décadas ha
sido el ELISA (Enzyme-Linked ImmunoSorbent Assay) sérico pero se ha
relacionado pobre sensibilidad y especificidad con falsos negativos asociados a
la produccion local de anticuerpos en SNC, que no se relacionan a un incremento
de anticuerpos a nivel sistémico, ademas se debe considerar los falsos positivos
por contacto previo con T. solium o reactividad cruzada con otros helmintos (37)
El ELISA en LCR tiene sensibilidad 87% y 95% de especificidad y continua siendo
atil en areas con acceso limitado a EITB, pero puede tener falsos negativos en
lesiones cerebrales Unicas y puede ser falso positivo en pacientes con otras
infecciones helminticas(37).

Actualmente se considera el EITB (Enzyme Liked Inmunotransfer Blot) como
estandar de referencia para diagndéstico inmunolégico, este test detecta
anticuerpos especificos para los antigenos de T. solium, y ha mostrado
especificidad hasta de 100 %, y sensibilidad de 98% en pacientes con dos 0 mas
lesiones en SNC, sin embargo en pacientes con lesiones Unicas puede tener alta
tasa de falsos negativos (hasta 50%), en lesiones calcificadas también muestra
baja sensibilidad. Debido a que el test refleja la infeccion por cisticercos en
cualquier tejido,también puede tener falsos positivos. Paraddjicamente la prueba
es mas sensible y especifica en suero que en liquido cefalorraquideo a pesar de
evidencia de compromiso en SNC (52).

Los estudios epidemiolégicos que buscan determinar la prevalencia de NCC en las
poblaciones, han usado EITB, demostrando prevalencias del 8% al 25% en
personas sanas de regiones endémicas (8,9); mientras que estudios similares con
neuroimagenes en poblacion endémica asintomatica mediante tomografia de
craneo han arrojado prevalencias entre el 10% y el 25% de lesiones compatibles
con NCC (1).
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2.7.2 Diagnostico imagenolégico

Las ventajas de las neuroimagenes modernas ha mejorado drasticamente la
precision diagnostica de la NCC, tanto la tomografia axial computarizada (TAC)
como la resonancia magnética cerebral (RM) proveen informacién sobre
topografia de las lesiones, carga de la infeccion, estadio evolutivo del cisticerco, y
severidad de la respuesta inmune contra el parasito; mientras la resonancia
magnética es de eleccion en lesiones quisticas en sistema ventricular, tallo
cerebral y espacio subaracnoideo. La tomografia continda siendo la mejor
herramienta en tamizaje y sospecha de NCC y deteccibn de lesiones
calcificadas.(5). Los hallazgos dependen del tipo y estadio de la NCC.

e NCC parenquimatosa

Los Cisticercos vesiculares aparecen como lesiones quisticas pequefias y
redondeadas que son bien demarcadas, con poco o ningun edema perilesional y
sin realce anormal después de la administracion de medio de contraste. Muchos
quistes vesiculares tienen en su interior un nodulo excéntrico hiperdenso que
representa el escélex, dando las lesiones un aspecto patognomonico de " agujero
con punto" (Figura 6) Cuando la infeccion es masiva, como en la forma llamada
encefalitica, el cerebro se ve como un " queso suizo " (Figura 7) (3).

Las lesiones coloidales aparecen como lesiones mal definidas, rodeadas de
edema, y la mayoria de ellos muestran un patrén de realce en anillo. Puesto que el
escolex se visualiza raramente en cisticercos coloidales mediante TAC o
secuencias convencionales de RM, la presencia de una o dos lesiones con realce
anular puede representar un desafio de diagnostico, considerando un amplio
diagnéstico diferencial con tuberculomas, abscesos de Toxoplasma, tumores
primarios o metastasicos de cerebro, entre otros. En casos dudosos, la practica de
imagenes en RM de difusion y ADC (mapas del coeficiente de difusion) facilita el
reconocimiento del escélex. En la encefalitis cisticercotica se puede observar
edema cerebral difuso o multifocal, que colapsa el sistema ventricular sin
desplazar la linea media, después de la administracion de contraste, multiples
pequefias lesiones nodulares o con realce anular diseminadas por el parénquima
cerebral. En la etapa granular se puede encontrar en tomografia como ndédulos
levemente hiperdensos, rodeados o no por edema. En RM a menudo se visualizan
como areas de vacio de sefial en imagenes del T1 y de T2, rodeados por bordes
hiperintensos que representan gliosis. Cisticercos calcificados aparecen en TAC
como pequefios nddulos hiperdensos sin edema perilesional o realce anormal
después de la administracion de medio de contraste (5).

Como se sefalo antes, la sensibilidad de las secuencias convencionales de RM
para la deteccién de lesiones calcificadas es pobre. La evidencia reciente, sin
embargo, sugiere que el uso de imagenes de susceptibilidad puede mejorar la
identificacion de calcificaciones por RM (2).
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Figura 6. NCC parenquimatosa. RM T1 quistica con escélex, b. RM T1 con contraste, forma coloidal con realce ,
c. TAC. calcificaciones(5)

Figura 7. Encefalitis cisticercotica. TAC craneo contrastado. Se observan méas de 100 quistes sin realce ni
edema perilesional(5).

¢ NCC subaracnoidea

Los quistes subaracnoideos son a menudo pequefios si se encuentran dentro de
los surcos corticales y puede presentarse con similares hallazgos a las descritas
para quistes cerebrales del parénquima, es decir, lesiones quisticas que muestran
realce en anillo, escolex, o calcificaciones. Por otro lado, las lesiones quisticas
ubicado dentro de la cisura Silviana o en las cisternas de LCR en la base del
cerebro, generalmente alcanzan un tamafio grande y tienen un aspecto
multilobulado (la forma racemosa de NCC), que se comportan como lesiones
ocupando espacio desplazando estructuras vecinas (Figura 8) (5).

Otro hallazgo frecuente en los pacientes con NCC subaracnoidea es hidrocefalia
causada por oclusion inflamatoria de los foramenes de Luschka y Magendie. La
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aracnoiditis fibrosa responsable del desarrollo de hidrocefalia se ve en la TAC o
RM como areas de realce leptomeningeo anormal en la base del cerebro.
También la NCC subaracnoidea puede asociarse con complicaciones como
infartos por obstruccion de arterias en base cerebro. Los cuales pueden
observarse en la tomografia o resonancia cerebral(53).

1\

Figura 8. NCC subaracnoidea. TAC contrastado Gran quiste en cisura de Silvio, b. TAC contrastado .quiste en
cisterna mesencefalica e hidrocefalia secundaria , c. RM T1 quiste comprimiendo tallo cerebral. (5)

e NCC ventricular

Los cisticercos ventriculares aparecen en TAC como lesiones hipodensas que
distorsionan el ventriculo causando hidrocefalia obstructiva asimétrica, los quistes
ventriculares son isodensos con LCR por lo tanto no pueden ser visualizados
directamente en TAC (Figura 9-a). En contraste, la mayoria de quistes
ventriculares se visualizan facilmente en la RM. ElI movimiento de los quistes
dentro de las cavidades ventriculares en respuesta a los movimientos de la
cabeza, conocido como el signo de migracién ventricular, facilita el diagndéstico de
cisticercosis ventricular en algunos casos. En otros pacientes, las membranas
parasitarias o ventriculitis pueden ocluir el foramen de Monro, en tal caso, es
comun observar hidrocefalia interna asimétrica, mas a menudo es notado después
de la colocacion de una derivacion ventricular cuando el ventriculo contralateral a
la derivacion permanece dilatado. Un hallazgo particular es la llamada hidrocefalia
de doble compartimento, en el que el cuarto ventriculo es aislado del resto de
cavidades ventriculares debido a la oclusién simultdnea del acueducto cerebral y
los agujeros de Luschka y Magendie (54).

e NCC médula espinal

La RM es la imagen de eleccién para la evaluacion de pacientes con sospecha de
cisticercosis de la médula espinal o en espacio subaracnoideo espinal. En la RM,
los cisticercos intramedulares aparecen como lesiones redondeadas o septadas
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gue pueden tener un nodulo hiperintenso excéntrico que representa el escolex. Si
el escolex no se identifica, puede ser dificil diferenciar esta condicion de tumores
de la columna vertebral. Los quistes leptomeningeos son facilmente identificables
con la RM (Figura 9-b). Estas lesiones pueden estar libremente méviles dentro del
espacio subaracnoideo y cambiar su posicion durante el examen de acuerdo a los
movimientos del paciente(3).

Figura 9. a. NCC ventricular. TAC craneo. Quiste ventricular causan dilatacion
asimétrica de ventriculo derecho b. NCC espinal. RM contrastada. Mdltiples lesiones hipointensas
quisticas en canal espinal(5)

2.7.3 Criterios diagnosticos de NCC

Actualmente se utilizan los criterios diagnosticos de Del Brutto, (Tabla 1) en los
cuales el diagndstico definitivo se realiza si hay un criterio absoluto o dos criterios
mayores con uno menor y uno epidemioldgico y el diagnéstico es probable con un
criterio mayor y dos menores, O un criterio mayor, uno menor y uno
epidemioldgico y aquellos con 3 criterios menores y uno epidemioldgico (55) .Sin
embargo existen algunos casos en que los estudios imagenolégicos e
inmunoldgicos no son conclusivos, puede requerirse reseccion de las lesiones y
estudio histopatologico para confirmar la presencia del cisticerco.
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Tabla 1. Criterios diagnésticos de NCC

Absolutos

Confirmacion histolégica. (Biopsia )

Lesiones quisticas con escolex en neuroimagenes
Cisticerco en retina visible en fundoscopia

Mayores

Lesiones altamente sugestivas de Neurocisticercosis
en neuroimagenes

Anticuerpos séricos positivos por resolucion de
quistes después de tratamiento antiparasitario
Anticuerpos séricos positivos por EITB

Unica lesion cerebral con realce que resuelve
espontaneamente

Menores

Lesiones sugestivas en neuroiméagenes
Manifestaciones clinicas sugestivas

ELISA positive en LCR

Cisticercosis extraneural

Epidemiolégicos

Proceder o vivir en area endémica

Criterios diagnosticos de Del Brutto (55)

2.8 TRATAMIENTO DE LA NEUROCISTICERCOSIS

El manejo de la NCC depende del sindrome clinico de presentacion, la
localizacion y las lesiones cerebrales asociadas (14).

2.8.1 Tratamiento médico

Los medicamentos antiparasitarios destruyen los parasitos, pero también pueden
conducir a inflamacion temporal y aumento de severidad de los sintomas de la
NCC. Por lo tanto, no se considera ninguna ventaja particular de la iniciacion del
antiparasitario inmediatamente después del diagndstico, si no se ha realizado un
adecuado control de sintomas previo. El seguimiento de los pacientes no tratados
en un ensayo clinico no mostré significativa degeneracion de quistes viables
durante seis meses, por lo que la resolucién espontanea no se espera en el corto
plazo(29).

El tratamiento antiparasitario es en parte eficaz , destruyendo el 60-80% de los
quistes y logra la resolucion de todos los quistes intraparenquimatosos viables en
menos de 40% de los casos, con un poco de mayor eficacia del Albendazol
(habitual dosis de 15mg/ kg por dia durante 2 semanas) que el praziquantel
(habitual dosis de 50mg/kg por dia durante 2 semanas).(29) en granulomas
solitarios la recomendacion de tratamiento incluye un ciclo corto de albendazol de
1 a2 semanas (52).
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Los quistes coloidales son parasitos en degeneracion y la historia natural de estas
lesiones es mayor degeneracion y calcificacion. Sin embargo, la evidencia también
apoya el uso de farmacos antiparasitarios en pacientes con quistes coloidales,
porque varios estudios doble ciego mostraron que el uso de albendazol no sélo se
traduce en mayor resolucion de lesiones con realce, sino también en reduccion del
riesgo de recurrencia de crisis en la mayoria de pacientes(56).

La combinacién de dos antiparasitarios pueden generar mayor dafio sobre el
parasito, el uso de Albendazol junto a praziquantel es seguro, y la administracion
de praziquantel incrementa las concentraciones séricas de Albendazol en
50%.(37). Un nuevo estudio evalud la combinacion de albendazol y Prazicuantel
encontrando mayor efectividad en pacientes con lesiones quisticas multiples en
resolucién de lesiones a 6 meses, que con manejo unico con albendazol, y no
encontré aumento en efectos adversos (57).

En encefalitis cisticercética, no se deberia usar antiparasitarios porque estos
podrian generar excesiva inflamacion, por lo que en estos pacientes se pueden
usar corticoides, diuréticos osmaoticos y craneotomia descompresiva para evitar
edema cerebral , y el sindrome de hipertension endocraneana (58).

El uso de corticoides representa el primer armamento terapéutico en el tratamiento
de la encefalitis por cisticerco, angeitis y aracnoiditis. En estos casos se puede
utilizar una dosis inicial de 30 mg por dia y continuar a 10 mg por dia, y en caso de
encefalitis se puede adicionar manitol para el manejo de la hipertension
endocraneana a una dosis de 2 mg/kg/dia. La indicacién absoluta del uso de
esteroides junto con terapia antiparasitaria es el manejo de quiste subaracnoideo
gigante, de quistes ventriculares, quistes racemosos, quistes espinales, y multiples
quistes intraparenquimatosos. (59). En estos casos el corticoide se debe
administrar antes, durante y un tiempo después del tratamiento con albendazol o
praziquantel para evitar el riesgo de infarto cerebral, hidrocefalia aguda, edema
medular y cerebral (60).

El uso de anticonvulsivantes se reserva para aquellas lesiones intracerebrales
calcificadas que cursan con convulsiones. Hasta el momento no hay consenso
sobre cudél es el medicamento anticonvulsivo ideal para la NCC. Se recomienda
individualizar los casos y formular el anticonvulsivante mas adecuado para cada
paciente (60).

2.8.2 Tratamiento quirdrgico

Los pacientes con hidrocefalia secundaria a aracnoiditis requieren colocacion de
derivaciones ventriculares, sin embargo, estas derivacion presentan una alta
disfuncion por el aumento de células y proteinas en el LCR; el uso crénico de
esteroides disminuye las disfunciones valvulares en estos pacientes (60).
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La extirpacion de los cisticercos se limita a aquellos casos donde el tratamiento
meédico no ha funcionado. Se ha recomendado resecar los quistes ventriculares
por via endoscopica y la craneotomia esta indicada cuando no se puede realizar
por esa via. Se debe considerar hacer craneotomia para aquellos pacientes con
disfuncion multiple de la derivacion y en aquellos casos donde se desea evitar una
derivacion. El 25 % de los pacientes llevados a craneotomia terminan con una
derivacion ventricular; cuando hay ausencia de inflamacion del epéndimo, la
colocacién de una derivacion permanente del LCR usualmente no es necesaria
después de la remocién del quiste. En caso de inflamacion se recomienda la
derivacidon permanente. En la NCC espinal la reseccion de la lesion es la
recomendacion. Hay casos anecdéticos de mejoria después del tratamiento con
antiparasitarios (29).

2.9 NEUROCISTICERCOSIS Y EPILEPSIA

2.9.1 Convulsiones y Neurocisticercosis

La NCC es la causa mas comun de epilepsia presentadas por primera vez de
inicio tardio en paises en vias de desarrollo, siendo los episodios convulsivos uno
de los aspectos mas estudiados en esta patologia, ya que son el principal
indicador para la posterior presencia de epilepsia secundaria (17,61).

Las convulsiones principalmente se han descrito como manifestaciones del
cisticerco en el parénquima cerebral, siendo reportadas en sus tres fases (activa,
transicional e inactiva). (17)Sin embargo varios estudios han relacionado la fase
activa con mayor presencia de convulsiones, como lo describe Segamwenge et al.
(62) en el cual reporta que los pacientes con lesiones activas vesiculares (33%),
coloidales (11%) y granulares (4%) se relacionaron con eventos convulsivos. .
Aungque los resultados de algunos estudios han demostrado que la mayoria
pacientes con epilepsia relacionada con la NCC tienen convulsiones
generalizadas, se considera que la mayoria de los pacientes son propensos a
haber tenido crisis parciales con rapida generalizacién secundaria(63).

Las convulsiones asociadas con cisticercos en estadio transicional, se
caracterizaron por edema y provocacion de sintomas agudos por la degeneracién
del cisticerco. La sintomatologia no provocada se relaciond con cisticercos activos
o0 inactivos y estos Ultimos se podrian vincular con convulsiones por la presencia
de gliosis perilesional y cicatrices que resultan en focos epileptogénicos (17). La
resolucion total del cisticerco se ha relacionado con una disminucion significativa
en la presencia de convulsiones en estudios de seguimiento a 24 meses, aunque
se deben tener en cuenta factores clinicos como numero de cisticercos, frecuencia
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y tipo de convulsiones, cicatrizacion y tratamiento utilizado para que se presente
esta disminucion significativa (57).

La localizacion intraparenquimatosa en toda la literatura se relaciona con mayor
presencia de convulsiones incluso con OR de 6, el I6bulo mas afectado fue el
parietal seguido por el frontal. EI nimero total de cisticercos increment6 la
probabilidad en un 10% de convulsiones, Ilas lesiones exclusivamente
parenquimatosas se relacionaron mas que aquellas solo extraparenquimatosas
(17) . Si bien también se han encontrado relacién entre convulsiones y cisticerco
en el I6bulo temporal (64), fue menos comudn en la literatura.

Las convulsiones recurren principalmente en el primer afio luego del diagndstico
de NCC, se asocian en mayor medida con la persistencia de lesiones de NCC, su
recurrencia disminuye progresivamente con el tiempo posterior al manejo de la
infeccion (65).

Las crisis convulsivas mas frecuentes en pacientes con NCC son las crisis
parciales simples, con 56%de los casos, y tonico-clénicas generalizadas, en 28 a
68%, aunque algunos pacientes pueden experimentar crisis parciales complejas,
crisis mioclonicas o sindromes epilépticos especificos. El tipo de crisis esta
relacionado con el nimero y la localizacion de los parasitos. Las crisis parciales se
presentan en el 53%(39) y las tonicas clénicas generalizadas, en un rango del 28
al 68% de los casos.

Aunque los pacientes pueden mostrar una sola crisis convulsiva o una serie de
crisis al inicio de la enfermedad, no necesariamente desarrollan epilepsia. Los
estadios de degeneracion de la NCC se asocian con crisis epilépticas hasta en un
25% de los pacientes con NCC, seguido de las formas calcificadas en un 20%,
siendo la etapa de transicion coloidal la méas epileptogénica. Un estudio que
incluyé a 143 pacientes con NCC mostré la siguiente distribucion de crisis
epilépticas: tonico-clonicas generalizadas 35%, parciales simples 46%, y parciales
complejas 19%. El estatus convulsivo fue la forma de instalacion del cuadro
clinico, en 27%(64,66).

Comprender los mecanismos asociados con convulsiones como manifestaciones
agudas de NCC y proveer apropiados factores clinicos y de tratamiento para su
manejo para reducir secuelas mas severas, como es la epilepsia, es importante
para generar estrategias que logren reducir la carga de la enfermedad(63).

2.9.2 Epilepsia secundaria a Neurocisticercosis

Dado que la presencia de convulsiones es un factor de riesgo para la presencia de
epilepsia secundaria en los pacientes con NCC, se debe definir claramente las
implicaciones de esta patologia en los pacientes. La epilepsia se define como dos
0 mas convulsiones no provocadas que se producen con diferencia de mas de
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24horas.(67) Las convulsiones recurrentes son mas a menudo la manifestacion
principal o Unica de la cisticercosis cerebral parenquimatosa. En la mayoria de los
paises endémicos, la NCC explica el 30% de los pacientes con epilepsia de inicio
tardio(60).

En relacion con la infeccion del sistema nervioso central, una crisis convulsiva
sintomética es definida como cualquier crisis convulsiva que esta ocurriendo
durante la presencia de la infeccion activa del sistema nervioso central.
Especificamente, en el contexto de la NCC, una crisis sintomatica se define como
una crisis que ocurre cuando los estudios de neuroimagenes identifican al menos
un parasito en estadio degenerativo. Se ha considerado que las crisis en relacion
con estadio degenerativo del cisticerco se clasifican como provocadas, en
cambio aquellas relacionadas con estadio inactivo seran no provocadas.(68) Por lo
tanto, sera considerado como epilepsia secundaria a NCC, aquellos pacientes con
crisis no provocadas, es decir aquellos pacientes que presentan recidiva de crisis
sin lesiones activas o en fase de transicidn, aunque pueden tener lesiones
inactivas secuelares (calcificaciones). Los estudios de RM han mostrado que el
tiempo que se requiere para la involucién del cisticerco es variable. Ademas,
también la secuencia de los eventos difiere cualitativamente entre individuos y, en
individuos con NCC multiple de un parasito a otro.

Por ejemplo una persona con multiples crisis convulsivas en quien la RM
demuestra dos o tres cisticercos degenerandose en el parénquima cerebral, los
cisticercos en etapa degenerativa eventualmente resueltos dejan atras uno o dos
residuos calcificados, afios después la misma persona tiene nuevamente crisis
convulsivas, en esta situacion la RM revela la presencia nuevamente de NCC en
etapa degenerativa.(58) Desde el punto de vista de la evolucién del cisticerco, esto
representa un avance de una etapa degenerativa a una etapa inactiva y
nuevamente a una etapa con cisticercos viables y, subsecuentemente, a una
etapa degenerativa de NCC. Las crisis epilépticas en ambas ocasiones son
clasificadas como provocadas. (69).

En una situacion diferente, la etapa viable y degenerativa del cisticerco
eventualmente involucionara hasta dejar atras lesiones fibrocalcificadas.
Tradicionalmente, se pensaba que estas lesiones representaban una etapa
inactiva de la NCC, pero con el tiempo y de manera impredecible, algunos de
estos residuos calcificados pueden demostrar un realce de contraste y edema
perilesional en la RM, sugiriendo un rompimiento de la barrera hematoencefalica
e inflamacion(69).

El desarrollo esporadico del edema perilesional ha sido temporalmente
relacionado con la incidencia de crisis epilépticas en personas con NCC
calcificada. Un estudio en un hospital en el que se le dio seguimiento a personas
con NCC calcificada, sugirié que casi la mitad de las personas con estas lesiones
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y crisis epilépticas recurrentes tuvieron edema perilesional en algan punto de su
enfermedad durante el seguimiento, siendo asociados con crisis epilépticas(64).

Las convulsiones pueden ocurrir inicialmente cuando los parasitos comienzan a
degenerarse, sin embargo, estudios muestran que los ataques podrian ocurrir
comUnmente en pacientes que tienen quistes solamente vesiculares, sin realce
con contraste o edema perilesional, en el momento del diagnéstico. Una
inflamacion leve alrededor de estos quistes no detectados por resonancia
magnética no se puede descartar. Los pacientes con cisticercos cerebrales
calcificados pueden presentarse con convulsiones recurrentes; alrededor de un
35-50% de los casos se asocian con realce con contraste y evidente edema
perilesional(70).

2.9.3 Mecanismos de epileptogénesis en NCC

La generacion de crisis convulsivas y epilepsia en NCC puede estar atribuida a
varios factores, como inflamacion, gliosis, predisposicién genética y la predileccién
de los quistes por los I6bulos temporales y frontales, aunque el mecanismo exacto
de epileptogénesis en pacientes con epilepsia secundaria a NCC es desconocido.
Se exponen los mecanismos asociados:

e Calcificacion de la NCC:

Las crisis que se encuentran asociadas con la etapa calcificada y degenerativa de
NCC no estéan claras aun. Existe una gran variacion acerca de la proporcion de
lesiones por NCC calcificadas entre personas sintoméaticas ( hasta de 5-83%).(69)
Ademas, existen estudios en personas con NCC asintomatica que muestran que
9-20% de estos individuos tienen lesiones calcificadas en estado inactivo en
tomografias(71). Un estudio en personas con uno 0 mas cisticercos calcificados
revel6 que aproximadamente una tercera parte de ellos tendria al menos una crisis
convulsiva después de cinco afos(72). Una observacion por RM utilizando fases
de secuencias de ecogradiente demostrd la presencia de residuos de escélex en
lesiones calcificadas con edema perilesional, pero no en aquéllos que no tenian
edema perilesional.(73) Al parecer, casi la mitad de las crisis son provocadas por
una respuesta inflamatoria a una sustancia antigénica liberada del residuo del
cisticerco aparentemente muerto en la NCC calcificada(69).

e Cicatrizacion glial residual:

Se sugiere que la sefal hiperintensa residual en el sitio de la involucion de los
cisticercos en una secuencia RM T1-ponderada se asocia con crisis recurrentes
después de retirar los anticonvulsivantes en individuos con un cisticerco
granulomatoso. Sin embargo, estos hallazgos soOlo los sustentan algunos
pequenos estudios transversales y retrospectivos.(74) Se sugiere que la seiial
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residual anormal de RM T1 representa gliosis perilesional. Hasta el momento, no
hay registros de estudios histolégicos que confirmen en efecto represente gliosis,
aunque es tentador extrapolar los estudios histopatolégicos de los pocos casos
que se han sometido a reseccion para la epilepsia intratable, en la cual la gliosis
ha sido identificada como la principal anormalidad(64).

e Esclerosis hipocampal y NCC.:

La esclerosis hipocampal (EH) es rutinariamente identificada en casos atendidos
en centros terciarios. La NCC calcificada fue identificada en 18% de una cohorte
de personas con crisis focales de probable origen en l6bulo temporal sometidas a
evaluacion quirargica en una regidn endémica.(75) No obstante, no se han
encontrado diferencias significativas que se puedan interpretar con base en una
relacion directa de ambas variables, aunque existen evidencias de otros estudios
qgue si las han encontrado en pacientes con epilepsia mesial del |6bulo temporal
con EH sola versus EH y NCC calcificada(76).

2.9.4 Factores clinicos relacionados con epileptogénesis

Las tasas de recurrencia de las crisis son mejor definidas para las lesiones
individuales que realzan, pero puede variar sustancialmente. Las tasas de
recidiva de crisis a los 6-12 meses después del inicio del tratamiento varian desde
13% a 48% en los pacientes con un sola granuloma, desde menos de 10% a 34%
en pacientes con lesiones Unicas calcificadas y 54% en los pacientes con
enfermedad multiquistica. El desarrollo de calcificaciones residuales después de la
resolucién de un quiste viable o en degeneracion, es un factor de riesgo para
nuevos episodios convulsivos. Hasta el 40% de los pacientes (18 de 45) con
epilepsia intratable médicamente estuvo relacionado con calcificacion por
cisticercosis y esclerosis de hipocampo ipsilateral (64).

Un estudio reciente que incluyd a 77 pacientes con diagnostico de NCC vy crisis
Gnica en NCC activa o transicional, mostré que el 40,3% de los pacientes ex
perimentaron recurrencia de las crisis epilépticas a los siete afios, la cual se
distribuyd a 22 % a 6 meses, 32 % a 12 meses, 39% a 24 meses, y 49 % a 48
meses.(19) el uUnico factor con que se encontré relacion significativa fue la
desapariciéon de lesiones, o la persistencia de lesiones en neuroimagenes. En
aguellos que presentaron dos crisis, la recurrencia a 6 afios de la segunda crisis
fue de 68%. (Tabla 2)

Otro estudio mostrd que casi el 40% de los pacientes que dejaron el tratamiento
anticonvulsivante, tuvieron recurrencia de crisis epilépticas después de dos afnos.
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Es probable que la tasa de recurrencia dependa en gran medida en la persistencia
o no del cisticerco, o de si entra 0 no a la fase de degeneracion(77).

Pocos estudios han examinado variables predictivas de recurrencia de crisis
epilépticas en pacientes con NCC. EIl tratamiento con un corto periodo de
corticosteroides por si solo no influye significativamente en la tasa de recurrencia
de las crisis epilépticas. Los factores de riesgo de recurrencia de crisis posteriora
la resolucion del cisticerco incluyen el numero de crisis anteriores a la
presentacion, la ocurrencia de crisis y la presencia de un residuo calcificado(77).

Tres estudios examinaron la recurrencia de crisis sobre 12-24 meses en el periodo
post-resolucién de lesiones, en relacién con la duracion de administracion de
anticonvulsivantes en personas con un cisticerco solitario granulomatoso. En cada
estudio, la presencia de residuos calcificados fue un factor de riesgo para la
recurrencia de crisis(73). Intuitivamente, parece ser que las personas con un
residuo calcificado posterior a la resolucion de un cisticerco deben ser tratadas
con anticonvulsivantes por periodos largos. Los tres estudios examinaron
especificamente el riesgo de crisis con corta duracion (seis meses) comparado
con larga duracién (24 meses) de usar anticonvulsivantes(78).

Con el propésito de realizar una revision de la literatura, en cuanto a la
recurrencia de crisis convulsivas en NCC se realiza la siguiente tabla (Tabla 2),
logrando evidenciar que la recurrencia de crisis convulsivas se relacionan con la
no resolucién de los quistes y su localizacion principalmente.

Tabla 2. Revision de la literatura de la recurrencia de crisis convulsivas en NCC
Estudio Muestra Metodologia Resultado Conclusién
Carpio Serie de casos | Todos recibieron o media seguimiento 24 meses | Se estimo 50% de casos
2002 consecutivos prednisona (1-84), 1891 meses-persona. | con recurrencia de crisis a
(29) (1 mg/kg/dia por 8 le 31 ptes (40,3%) recurrencia | los 7 afios de seguimiento.
Hospital Vicente Corral | dias y decrescente | crisis, Recurrencia | Casi la mitad en el primer
Moscoso, Cuenca, | por 8 dias ) Yy | acumulativa: afio.
Ecuador anticonvulsivantes  lo 2205 a 6 meses, 32% a 12
(fenitoina 0 | meses , 39% a 24 meses y | Cerca de dos tercios , tiene

Entre Agosto 1994 vy
Agosto 1998

carbamazepina ) un tercer episodio

49% a 48 y 84 meses
Recurrencia acumulativa en

Algunos  recibieron | jipres de crisis por 1 afio fue | L& recurrencia de crisis se
77 pacientes albendazol 18%. asocio con persistencia de
con NCC activa o | 15mg/kg/dia POr o De 31 pacientes con | @normalidad —en  TAC:
transicional 8dias recurrencia, 16 | 22%desaparicion de
y primera crisis tuvierontercera crisis (52%): | duistes, 56% persistencia
(crisis recurrentes hasta | Asignacion recurrencia de tercera crisis | d&  lesion,  52%  solo
1 semana previa | tratamiento no | 239% a 6 meses, , 27% a calcificaciones.
diagnostico NCC) aleatoria- 12meses , 42% en 24 meses | Quistes con edema en fase
o o o N y 68% a 48 y 85meses. transicional,d entro 3 a 6
Crisis inicial (criterios | Si libre de crisis 1 |, "Recurrencia en multiples meses pueden explicar la
ILAE) afio, se retiro crisis en fase aguda23.6% y mayoria de recurrencia en
anticonvulsivantes, de 46% en aquellos con primeros 6 meses. Estas se
Recurrencia: crisis | Si recurren crisis se unica crisis aguda (p<0.05). consideran agudas o]
posterior a una semana | reiniciaron. provocadas.
de primera crisis Crisis despues de
Seguimientocada 2 resolucion del edema vy

meses, hasta

reabsorcion de lesion o
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Estudio Muestra Metodologia Resultado Conclusién
recurrencia o fin del solo calcificaciones,
estudio Agosto 2001 pueden ser consideradas

no provocadas y epilepsia
TAC control  6-12 secundaria.
meses de
primeraTAC en 72
pacientes

Naraya | 80 granuloma | Todos se trataron |¢ Edad media  18.4+10.05 | A pesar de encontrar

n cisticercotico ~ (SCGG) | con oxcarbazepina, | afios(5-60), 60%< 20 afios asociacion con factores

Sharma | solitario y 35 lesion | ajustado a peso | A 6 meses el granuloma | relacionados en estudios

2013 calcificada corporal. Si | solitario resolvid en 57 | previos, (crisis seriales,

(79) recurrencias se | pacientes(71.3%) [En21 | anormalidad

Seguimiento prospectivo | aumento (26.2%) la lesion se calcifico, | electroencefalografica,
King George Medical | oxcarbazepina 0 | los dos restantes no tuvieron | calcificacion o persistencia
University, Uttar | adiciono clobazam resolucion o fue parcial del granuloma), la muestra
Pradesh; Lucknow, India. oA 6 meses, 25% con | fueinsuficiente para analisis
Agosto 2010 a Agosto | Ningunorecibio granuloma solitario, (20/80) y | multivariado.
2012 albendazol 34.3% (12/35)con | Ademas sugiere realizar RM
calcificaciones tuvieron | cerebral  para  definir
Pacientes consecutivos | Seguimiento 1,3, y | recurrencia de crisis.(p = | factores de realce o edema
con epilepsia de novo (2 | 6 meses 0.307) de lesiones persistentes.
semanas de  aparicion ) e Ninguno  con  resolucion
de primera crisis) Recurrencia de | completa tuvo recurrencia de
crisis: crisis posterior | crisis.
Sin hipertension | a una semana de
intracraneal , sin déficit | iniciaranticonvulsiva SCGG, hubo asociacion en
cha’l . enfermedad | nte recurrencia de crisis con
sistemica, historia familiar de crisis
. | Aquellos CON | (p=0.010), crisis seriales
se excluyo si hat_alan Granuloma (p=0.001) y calcificacion del
tom_ado ) qntlep|lept|cos solitarioTAC a 6 granuloma solitario (p=0.001)
.antihelminticos meses . | En  calcificadas,  hubo
cort|coeste_r9|des . IeS|onresueI_taS| N9 1 asociacion con anormalidades
SCGG: lesion en _a,nllloo se identifico | e (p=0.044),  historia
disco< 20 mm d'ametfo granuloma 'y TAC | tamiliar de epilepsia (p=0.012)
en TAC con o sin | normal, Se definio y crisis seriales (p=0.005).
edema. . calcificada S| pero en multivariado ninguno
Calcificacion: lesion | lesiones fue significativo
Unica hiperdensa<licm | hiperdensas en
diametro TAC simple. lugar del granuloma
Andlisis  regresion
logistica paso a
paso incluyo las
variables
edad (< 20 afios),
sexo, crisis seriales
al
inicio, antecedentes
familiares de
convulsiones,
cefaleay
anormalidad
electroencefalografi
a , resolucion de
lesiéon después de 6
meses.

Verma 206 con crisis de novo | Aleatorizado Edad media inicio de crisis fue | Lesion calcificadas son la

2006 con SCCG prospectivo de | 19.9 +9.6 afos causa mas frecuente de

(80) clinica neurolégica del | anticonvulsivantes a | Crisis focales con o sin | recurrencia de crisis

Hospital Sir SunderLal, | corto Vs largo | generalizacion 80.6%

Universidad plazoen SCCG Grupo A 66.3% y B 57.4% | Una duracion prolongada de

BanarasHindu. Varanasi | grupo A(n 98) | completa resolucion de | anticonvulsivantes no se

Marzo 1999 a diciembre | tratados por 6 | lesiones, el resto calcificacion | requiere en pacientes con

de 2004. meses residual puntiforme. resolucion de lesiones
grupo B (n 108) | Recurrencia crisis con

40




Estudio

Muestra

Metodologia

Resultado

Conclusién

TAC:lesion con realce en
anillo o disco,<20 mm.
TAC control a 3-6
meses

Sélo se incluy6é con una
resolucién completa de
la lesién sin calcificacion
secuelar

tratadospor 2 afios.

Seguimiento al
menos 18 meses
despues de retirarar
anticonvulsivantes
Primera linea
fenitoina y
carbamazepina

Ninguno tuvo crisis
con dosis
terapeuticas

desaparicion de la lesion,
3.1% A(2/65) y 4.8%B(3/62).
No diferencia significativa con

calcificacion residual, 42.2%
grupo Ay 21.7% de B
recurrencia de crisis (Z

=1.97,P<0.05)

Kelvin,
Carpio
2011(17
)

Pacientes NCC tomados
de otro estudio(81),

Inicio sintomas 2 meses

previos y lesiones
quisticas activas 0
transicionales.

aleatorizados para

tratamiento sintomatico+
albendazol,

o0 sintomatico+

placebo

excluyo embarazo,
tuberculosis, sifilis,
papiledema, cisticercosis
ocular, ulceras activas o
cualquier patologia que
amenace la vida ,uso
DVP, y si recibieron
manejo para NCC el
afio previo, o corticoides
30 dias previos

Se incluyo 172 pacientes
con NCC,56% hombres

TAC o RM tomada
no mas de 2
semanas previas al
estudio, se leyo por
2 neurorradiologos
en EEUU y ecuador

Los quistes se
categorizaron  por
localizacion y fase
de evolucion (activa,

transicional, o]
inactiva)(82)

NCC racemosa o
clusters, se
analizaron por
separado, (incluyen
guistesactivos y

transicionales)

Se analizo por
localizacion y fase
versus aquellos sin
la localizacion o fase
analisismultivariado

107 pacientes con crisis de
Nnovo 2 meses previos.
promedio 3.4crisis.

Quistes  fase transicional
tuvieron mayor riesgo de crisis
gue no transicionales (69.6%
vs50.0%, p=0.010),

Convulsiones como sintoma
inicial fue mayor en jovenes
(3-24 afios) OR 12.9 vs (55—
82afos) (p=0.006).

Crisis por quistes
parenquimatosos vs  otra
localizacion (ventriculos on
subaracnoidea (OR6.2,
p=0.028)

Mayor numero de quistes se
asocio con mayor riesgo de

crisis (OR=1.1,
p=0.026).
racemosos tuvieron menor

riesgo de crisis (31.0% versus
68.1%,p=0.000).

quistes parenquimatosos vs
sin quistes paregnuimatosos
(67.8% versus 26.1%,
p=0.000).

quistes parietal vs sin quistes
parietal(69.3  versus 50.7,
p=0.014)

quistes lobulo occipital vs sin
quiste occipital(72.1% versus
56.0%,p=0.037)

quistes subaracnoideos
Vs sin estos (42.3% versus
75.8%, p=0.000).

vs sin éstos
53.5%,

lobulo frontal
(92.3% versus
p=0.009),

analisis multivariado
edad <24 afios (or 75 p
0,018); quistes parenquima vs

Pacientes con menor edad
tuvieron mayor riesgo de
crisis convulsivas 100%(3—

19 Afios )

Compatible con otros
estudios, quistes
parenquimatosos  tuvieron
mayor riesgo de
convulsiones , ajustando
con edad, género, fase

quiste, y numero total de
quistes Especialmente
localizacion parietal y frontal

,aunque también se
encontr6 asociacion con
occipital que no se ha

reportado en otros estudios

Quistes en fase transicional
tienen mayor riesgo de
asociaciéon con crisis, en
andlisis bivariado pero no
se mantuvo en
elmultivariado.
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Estudio Muestra Metodologia Resultado Conclusién

otra localizacion
(OR=6.2,p=0.028);
numero de quistes

(OR=1.1,p=0.026).

2.10 VIGILANCIA EN SALUD PUBLICA DE NEUROCISTICERCOSIS

En los paises en desarrollo la NCC causa hasta 30 % de los casos de epilepsia
de inicio tardio.(64,66,83) Por lo tanto en algunos paises como México y Ecuador
se ha definio la NCC como una enfermedad de interés en salud publica y se ha
definido sistemas de notificacion obligatoria con el fin de disminuir los casos de
NCC y por lo tanto de epilepsia secundaria.

El objetivo de la intervencién epidemioldgica en NCC puede interrumpir la cadena
de transmision, mediante la blisqueda , tratamiento y reporte de fuentes contagio,
portadores humanos y porcinos, Identificacion y tratamiento de infectados,
educacion en prevencion, asi como tomar lasmedidas de salud publica necesarias
para eliminar los reservorios de Taenia solium, mediante programas de revisiones
sanitarias, adecuada disposicién de excretas, revision de fuentes de agua potable,
inspeccién de carnes y reservorios y saneamiento ambiental.

Es asi como en 1993 la cisticercosis se declar6 como una enfermedad
potencialmente erradicable por International Task Force For Disease Erradication.
algunos autores en 2000, proponen la notificacién obligatoria de esta patologia en
los paises endémicos, sin embargo en Colombia aun no existe esta regulacion,
por lo que los datos epidemiolégicos aun son parciales, y no existen datos
precisos de la progresién o control de la enfermedad (84).

Sin embargo la experiencia en los paises con notificacion obligatoria reporta
disminucion en el nimero de casos como en Salama, Honduras, donde se realizd
un estudio sobre epilepsia por NCC, donde en 1997 ascendia a un 36,9 % de las
causas de epilepsia y posterior a la implementacion de un programa de salud
publica para disminuir la infeccién por NCC, se disminuyé esta cifra a 13,9% en
2011 (33).

En Ecuador un estudio sobre la NCC como causa de epilepsia de inicio tardio
muestra disminucion a través de los ultimos afios, la NCC corresponde al 36% de
los casos de epilepsia total y el 49% de los casos de epilepsia focal entre 1990 y
1994, entre 1995 y 1999 los valores fueron 32 y 55 % respectivamente, entre 2000
y 2004 fueron de 26% y 51% y para 2005 a 2009 fue 11%de epilepsia total y 22%
de casos de epilepsia focal con una diferencia significativa.(p= 0,0004) (85).
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2.11 CONTEXTO HOSPITALARIO

El diagndstico y tratamiento de la NCC debe realizarse en instituciones
especializadas dada la necesidad de material y personal especializado, como se
menciono en los apartados anteriores.

El departamento de Narifio, cuenta con varias instituciones hospitalarias de
caracter publico y privado que atienden pacientes con esta patologia, sin embargo
por su complejidad , el Hospital Universitario Departamental de Narifio y la
Fundacion Hospital San Pedro atienden hasta el 87%de la poblacion con esta
patologia segun Jurado(4).

El Hospital Universitario Departamental de Nariio (HUDN), inicia su
funcionamiento el 15 de diciembre de 1975, con el nombre de Hospital
departamental de Narifio, y en 1990 el Ministerio de Salud lo declara de mediana
complejidad y el 17 de diciembre de 2004 por ordenanza departamental se
constituye como Hospital universitario, proyectandose a la comunidad del
Suroccidente colombiano. De esta forma el HUDN se convierte en la Unica
organizacién de la red publica de mediana y alta complejidad que atiende a la red
publica y privada. (86). Es una Empresa Social del Estado Acreditada que presta
servicios de salud, de mediana y alta complejidad con estandares superiores de
calidad a la comunidad del Departamento de Narifio y centro de referencia del Sur
Occidente Colombiano. Este hospital cuenta con servicios de Imagenologia
contando con Tomografia Axial Computarizada y Resonancia Magnética, ademas
de laboratorios especializados en analisis de patologias indispensables para el
diagndstico de NCC.

El Hospital Civil de Ipiales E.S.E. esté ubicado en el Municipio de Ipiales, al sur del
Departamento de Narifio, el cual constituye uno de los principales municipios del
departamento, con gran interes al tratarse de frontera con Ecuador. Su origen se
remonta a partir de la Fundacién Hospital San Vicente de Paul como se
denominaba anteriormente y la cual fue reconocida con personeria juridica en el
afio 1921. En 1980 se suscribié contrato entre la Fundacion Hospital San Vicente
de Paul y el Servicio Seccional de Salud de Narifio vinculandose al Sistema
Nacional de Salud y convirtiéndolo en sede de la Unidad Regional de Salud Sur,
actualizando sus estatutos para la nueva entidad con el nombre de Hospital Civil
de Ipiales.

En 1997 de conformidad con lo dispuesto por la Ordenanza No0.018 proferida por
la Honorable Asamblea Departamental de Narifio, el 10 de mayo del mismo afio,
cambia la denominacién adoptando el nombre de Hospital Civil de Ipiales Empresa
Social del Estado constituyéndose con una categoria especial de entidad publica
descentralizada del orden departamental, dotada de personeria juridica,
patrimonio propio y autonomia administrativa. Su grado de complejidad y nimero
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de camas ha ido incrementando. En la actualidad tiene habilitadas 109 camas y 3
quiréfanos. Ofrece servicios de |, lly Il nivel de complejidad con un portafolio de
servicios que incluye Unidad de cuidados intensivos, y especialidades de
Neurocirugia y Medicina Interna (87).

La Clinica Proinsalud Ltda., se funda el 22 de octubre de 1992. Desde 1993, por
efectos de Contratos con la Fiduciaria la Previsora S.A, presta sus servicios en
salud al Magisterio narifiense. En el 2005 cambia su razén social a PROINSALUD
S.A. En la actualidad es una IPS que atiende 27.000 afiliados del Magisterio y
unos 20.000 afiliados a EPS de regimen Contributivo y Subsidiado (Emssanar,
Salud Vida, Nueva EPS y Sanitas entre otros). Constituyendo una de las mas
importantes clinicas de la region , ofreciendo servicios de complejidad nivel IlI,
incluye Unidad de cuidados intensivos, y especialidades de Neurologia vy
neurocirugia y cuenta con servicios de Imagenologia con Tomografia Axial
Computarizada(88).

La Clinica Los Andes constituye una entidad de Il nivel de atencién enfocada
principalmente en la Atencion de afiliados de EPS Saludcoop, ahora Cafesalud.
Cuenta con servicios adecuados para el diagnéstico de la patologia de interés:
servicios de Neurologia, Neurocirugia y Unidad de cuidados intensivos.
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3. HIPOTESIS

3.1 HIPOTESIS NULA

No existe asociacion entre los factores sociodemograficos, clinicos y las
caracteristicas de las lesiones con la presencia de convulsiones como
manifestacion aguda de NCC en hospitales de San Juan de Pasto e Ipiales entre
2011y 2015.

3.2 HIPOTESIS ALTERNA

Existe asociacion entre los factores sociodemograficos, clinicos y las
caracteristicas de las lesiones con la presencia de convulsiones como
manifestacion aguda de NCC en hospitales de San Juan de Pasto e Ipiales entre
2011y 2015.
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4. OBJETIVOS

4.1 OBJETIVO GENERAL

Determinar los factores sociodemograficos, clinicos y caracteristicas de las
lesiones asociados a crisis convulsivas como manifestacion aguda de NCC en
pacientes atendidos en hospitales de San Juan de Pasto e Ipiales entre 2011 y
2015.

4.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

1. Describir las caracteristicas sociodemograficas, clinicas y radioldgicas de
las lesiones, en los pacientes del grupo de estudio.

2. Analizar las caracteristicas sociodemograficas, clinicas y radiolégicas de
las lesiones entre el grupo que presentd convulsiones y el grupo que no las
presento.

3. Determinar las caracteristicas sociodemograficas, clinicas y radiologicas
de las lesiones que se asocian con presencia de convulsiones como
manifestacion aguda de NCC.
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5. METODOLOGIA

5.1 ENFOQUE METODOLOGICO DE LA INVESTIGACION

Este estudio se enmarca dentro del enfoque empirico analitico o cuantitativo, dado
que tiene como objetivo explicar, controlar y predecir fenomenos basado en el
método cientifico, por lo cual se caracteriza por ser objetivo, medible, y
reproducible. Adicionalmente, sus resultados permiten la generalizacion a la
poblacion que comparta caracteristicas similares.

5.2 TIPO DE ESTUDIO

Para responder a la pregunta de investigacion relacionada con conocer la
existencia de asociacion entre los factores sociodemograficos, clinicos y las
caracteristicas de las lesiones, con la presencia de convulsiones como
manifestacion aguda de NCC en hospitales de San Juan de Pasto e Ipiales entre
2011 y 2015, el tipo de estudio definido es un estudio cross sectional con analisis
de casos y controles.

La eleccion de la poblacion de estudio se realizé en funcién de la patologia o
desenlace; en este caso, la presencia de crisis convulsivas como manifestacion
aguda de NCC, dividiendo la poblacién en dos grupos segun la presencia o
ausencia de éstas y se evaluaron los factores posiblemente asociados mediante
un estudio de corte transversal, ya que solo se realiz6 una medicion en un
momento determinado.

A pesar gque este disefio no permite determinar causalidad, se establece por
plausibilidad biolégica que las lesiones de NCC precedieron la manifestacién
clinica convulsiva ya que éste fue el motivo por el cual se estudiaron los pacientes
encontrando la presencia de lesiones en SNC compatibles con NCC.

Se evalud la exposicion a ciertos factores comparando pacientes con y sin el
desenlace, mediante un andlisis de Odds Ratio (OR) definiendo la probabilidad del
grupo con crisis de haber estado expuesto a cierto factor, que de no haberlo
estado versus el grupo sin crisis.

5.3 POBLACION

Se realiz6 un estudio retrospectivo que incluyé como poblacion a todos los
pacientes con diagndéstico de primer episodio de NCC, hospitalizados en San
Juan de Pasto e Ipiales entre enero de 2011 y diciembre de 2015 en los centros
participantes en el estudio, los cuales fueron seleccionados por tratarse de
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entidades de salud de referencia en el departamento de Narifio donde se cuenta
con recursos tecnologicos y humanos para el tratamiento de la NCC.

Se excluyeron los pacientes que tuvieran episodios previos de NCC por el posible
sesgo de lesiones anteriores que pudieran explicar las convulsiones presentadas,
asi como aquellos pacientes que tuvieran antecedentes de lesiones cerebrales de
cualquier origen que pudieran producir convulsiones y causar confusion en el
analisis.

La seleccion realizada fue de casos incidentes, debido a que los pacientes
ingresaron al hospital con un primer episodio de NCC el cual se diagnosticé en
dicha internacion.

La presencia de convulsiones se defini6 por diagnéstico intrahospitalario del
personal médico tratante; adicionalmente, se verificd segun la historia clinica que
cumplieran criterios de ILAE -International League Against Epilepsy- (89,90) para
la identificacion de presencia de convulsiones en la poblacién evaluada.

5.3.1 Criterios de inclusiéon

Pacientes mayores de 15 afios con diagnostico intrahospitalario de primer episodio
de NCC en San Juan de Pasto e Ipiales entre el 1° de enero de 2011 y el 31 de
diciembre de 2015.

5.3.2 Criterios de exclusion

e Paciente con antecedente de convulsiones o epilepsia de cualquier
etiologia previa al episodio de NCC actual.

e Coinfeccion con VIH o sifilis

e Paciente con otra causa de neuroinfeccion

e Paciente con consumo crénico de alcohol u otros sustancias psicoactivas

e Pacientes con antecedente de lesiones focales cerebrales, de cualquier
etiologia que pudieran ser causa de epilepsia.

5.4 DISENO MUESTRAL

Los pacientes fueron seleccionados de hospitales de nivel Ill, con mayor recepcion
de pacientes en el departamento de Narifio, los cuales cuentan con profesionales
de salud especializados y los equipos necesarios para realizar un adecuado
diagnoéstico de NCC y epilepsia. Para este estudio se contd con la aprobacion del
Hospital Universitario Departamental de Narifio, Hospital Civil de Ipiales, Clinica
los Andes y Clinica Proinsalud (Anexos).
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Las unidades de analisis fueron seleccionadas de acuerdo a los criterios de
seleccion descritos y se evaluaron todos los pacientes que cumplian con ellos, por
lo tanto se evalud el censo de los pacientes y no se realiz6 calculo de tamafio

muestral.
5.5 DESCRIPCION DE LAS VARIABLES

5.5.1 Diagrama de Variables

SEXO
EDAD
MUNICIPIO *FACTORES SOCIODEMOGRAFICOS
DEPARTAMENTO
NIVEL EDUCATIVO
EPS
ESTRATO

SINTOMAS DE INGRESO:
CONVULSIONES
HIDROCEFALIA

ALTERACION DE LA
CONSCIENCIA

EMESIS
CEFALEA
DEFICIT FOCAL

*FACTORES CLINICOS

TIPO NEUROCISTICERCOSIS

NUMERO DE LESIONES
ACTIVAS

ESTADIO LESION . ,
'CARACTERISTICAS DE LA LESION

LATERALIDAD LESION

LOBULO DE LESION

NUMERO DE
LESIONESCARACTERISTICAS
DE LAS LESIONES
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5.5.2 Tabla de variables

Tabla 3. Diccionario de Variables

\
Nivel a
Nombre Variable Definicion Tipo Naturaleza Medicién Relacién | Categorias Objetivo
0
r
Tiempo_ncc Tlemp(()agizt)ie NCC Cuantitativa  Discreta Razén Independiente L2
Municipio Munlmplod_e Cualitativa  Dicotémica Nominal  Independiente Pasto 1,2
procedencia 1
2 Otros
municipios
0 Urbano
Area Area procedencia Cualitativa  Dicotémica Nominal  Independiente Rural 1,2
1
Departamento Departament_o de Cualitativa Dicotdomica Nominal Independiente 0 Narifio 1,2
Procedencia
1 Putumayo
Sexo Sexo Cualitativa  Dicotémica Nominal  Independiente 0 Femenino 1,2
1 Masculino
Edad Anos_cumplldos al Cuantitativa  Discreta Razén Independiente 1,2
ingreso
Estrato _Estratg_ Cualitativa  Politmica  Ordinal Independiente 0 0 1,2
socioeconémico
1 Bajo bajo
2 Bajo
3 Medio bajo
4 Medio alto
5 Alto
6 Alto alto
Escolaridad MaX|mo_n|veI Cualitativa  Politmica  Nominal  Independiente 0 Ninguno 1,2
educativo
Primaria
1 .
incompleta
Primaria
2
completa
3 Secundaria
incompleta
4 Secundaria
completa
5 Técnico
6 Tecnélogo
Universitario
7
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Nivel

0o —o <

Nombre Variable Definicién Tipo Naturaleza S Relacién Categorias Objetivo
Medicion
Régimen de afiliacion Cualitativa  Politomica  Nominal  Independiente 0  Subsidiado 1,2
al SGSSS
1  Contributivo
Afiliacion .
SGSS 2 Especial
3 Vinculado
4 Particular
Tiempo_sintoma  Dias d.e sintomas al Cuantitativa  Discreta Razoén Independiente Num?ro de 2
S ingreso dias
Sintomas de
ingreso
Convulsiones Convu_IS|or_1es durant Cualitativa  Dicotémica Nominal Independiente 1 Si 1,2
e episodio agudo
2 No
Cefalea Presengla de cgf_al_ea Cualitativa  Dicotémica Nominal  Independiente ! S| 1,2
como sintoma inicial 2 No
Presencia de déficit 1 Si
Déficit focal focal como sintoma  Cualitativa  Dicotébmica Nominal  Independiente 5 No 1,2
inicial
Reporte de alteracion
AlteraC|9n d.e la en Ia_cosg:l_enma €N Cualitativa Dicotémica Nominal Independiente ! Sl 1,2
consciencia historia clinica como 2 No
sintoma inicial
Alteracion de la Presencia alteracion 1 Si
enlamarchacomo  Cualitativa Dicotdbmica Nominal  Independiente 1,2
marcha . S 2 No
sintoma inicial
Emésis PresepC|a emesis Cualitativa  Dicotdmica Nominal  Independiente ! S L2
como sintoma inicial 2 No
Vértigo Presepua ver_tlgq Cualitativa  Dicotdmica Nominal  Independiente ! Sl L2
como sintoma inicial 2 No
Tipo NCC
Parenquimatosa NCC parenquimatosa Cualitativa Dicotomica Nominal  Independiente 1 Si 12
2 No 12
Subaracnoidea NCC subaracnoidea Cualitativa Dicotémica Nominal Independiente 1 Si 12
2 No 12
Ventricular NCC intraventricular Cualitativa  Dicotomica Nominal  Independiente 1 Si 12
2 No
Tipo mixto
Presencia de 1,2
Parenqmmat'osa C|st|cerco§ ubicacion Cualitativa Dicotomica Nominal  Independiente ! Sl
+ subaracnoidea parenquimatosa y 2 No
subaracnoidea
Presencia de 1,2
Parenquim isti icacié o S . . i
arenqui gtosa C'Stlcerm? ubicacion Cualitativa Dicotomica Nominal Independiente L Si
+ intraventricular Parenquimatosa e 2 No
intraventricular
Presencia de 1,2
Subaracnqdea cisticercos ENTreYON - alitativa  Dicotémica  Nominal Independiente ! Sl
intraventricular subaracnoidea e 2 No

intraventricular
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\
Nivel a
Nombre Variable Definicién Tipo Naturaleza S Relacién | Categorias Objetivo
Medicion o
r
Estadio lesion Estadio e\/_qlutlvo de
lesion
Vesicular NCC quistica Cualitativa  Dicotdmica Nominal  Independiente 1 Si 12
2 No 12
Coloidal NCC coloidal Cualitativa  Dicotdmica Nominal  Independiente 1 Si 12
2 No 12
Granular NCC granular Cualitativa  Dicotémica Nominal Independiente 1 Si 12
2 No 12
Calcificacion NCC calcificado Cualitativa  Dicotdmica Nominal  Independiente 1 Si 12
2 No 12
Hemisferio. s L - P . . 1,2
. Hemisferio de lesiébn  Cualitativa  Politomica  Nominal  Independiente 0 Derecho
Lateralidad
1 Izquierdo
2 Bilateral
3 Linea media
. Lébulo cerebral de
Lébulo .
lesion
Frontal Frontal Cualitativa  Dicotémica Nominal 1 Si 12
2 No 12
Parietal Parietal Cualitativa  Dicotémica Nominal 1 Si 12
2 No 12
Temporal Temporal Cualitativa  Dicotémica Nominal 1 Si 12
2 No 12
Occipital Occipital Cualitativa  Dicotémica Nominal 1 Si 12
2 No 12
Fosa posterior Fosa posterior Cualitativa  Dicotémica Nominal 1 Si 12
2 No 12
Numero lesiones Numzrcc;i\lleasslones Cualitativa Dicotomica Nominal Independiente 1 Unica L2
2 Mltiple 12
Presencia o no de 1 Si 1,2
Hidrocefalia hidrocefalia en el Cualitativa  Dicotdmica Nominal > No
paciente

5.6 TECNICAS DE RECOLECCION DE INFORMACION

5.6.1 Fuentes de Informacion

Previa aprobacion de este estudio por el Comité de Etica de la Universidad CES, y
de los hospitales participantes, se evaluaron las historias clinicas de los pacientes
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atendidos entre el 1° de enero de 2011 y el 31 de diciembre de 2015, que tenian el
diagnoéstico de NCC tratados intrahospitalariamente.

5.6.2 Instrumentos de recoleccion de informacién

Se disefio un formato para la recoleccion de datos, en la cual se incluyeron todas
las variables del estudio. La seleccion de las variables a evaluar se baso en la
revision de la literatura, respecto a las variables que previamente han mostrado
asociacion con convulsiones o que tuvieran relevancia clinica. (Anexo A)

La aplicacion del instrumento para la recoleccién de la informacion se realizé por
las investigadoras del presente estudio, conformado por una Médica Neurdloga y
una Magister en Neuropsicologia, quienes tienen entrenamiento y experiencia en
el manejo de informacién clinica.

Para evitar errores se estandarizo la revision de historias clinicas y la informacion
que se registrd6 en el instrumento aplicado. Posteriormente se diligencié esta
informacion en una base de datos en excel, la cual previamente fue validada y
codificada siguiendo el diccionario de variables establecido previamente (tabla 3),
con revision posterior para corregir errores de digitacion.

5.6.3 Proceso de obtencién de la informacion

Se obtuvo la informacion a partir de fuente secundaria, dado que se evaluaron los
datos registrados en las historias clinicas de atencién intrahospitalaria en los
centros de salud participantes.

Previa autorizacion del Comité de Etica de la Universidad CES y de los hospitales
para el estudio, se gestiond con el servicio de estadistica de cada hospital, la base
de datos de pacientes con diagndéstico de NCC, atendidos durante el periodo del 1
de enero de 2011 a 31 de diciembre de 2015, mediante la busqueda de los
diagnésticos clinicos compatibles (CIE 10: B690, B691, B698, B699).

Posteriormente se realizo la obtencién de datos mediante la revision de historias
clinicas seleccionadas por el paso anterior, seleccionando los pacientes con los
criterios de inclusiébn y exclusién descritos previamente, y se diligencio el
instrumento de recoleccion de datos disefiado para este fin como se explico en el
apartado anterior.
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Aprobacién de N Selecciénde historia clinicas Recoleccion de datos con
proyecto por ﬂ:; ( Codigo CIE 10: B690,, [:> el instrumento de
comité de ética B691, B698, B699) recoleccion

E

Aplicacién de criterios
Manifestaciones agudas de NCC <:[| de inclusiony

E exclusion

Convulsiones, aplicando
criterios de ILAE

!

S NO
Figura 10. Proceso de recoleccion de datos

Otras manifestaciones

5.7 PRUEBA PILOTO

Con el fin de evaluar la calidad y pertinencia del instrumento de recoleccién
disefiado para este estudio, se defini6 la realizacion de una prueba piloto,
mediante la revision de 10 historias clinicas del Hospital Universitario
Departamental de Narifio, obtenidas mediante autorizacién del comité de ética de
este hospital. Posterior a esta revision se definieron las variables finales incluidas
en este trabajo de investigacion.

5.8 CONTROL ERRORES Y SESGOS

Se establecieron estrategias para evitar posible sesgos durante este estudio, los
cuales se muestran en la tabla 4.
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Tabla 4. Control de errores y sesgos

SESGO ESTRATEGIAS PARA EVITAR SESGOS

Se evalud el censo de pacientes que cumplia con los criterios de inclusién y
Seleccion exclusion, excluyendo aquellos pacientes con otras causas de convulsiones
posibles, que pudieran generar confusion.

Se disefiaron instrumentos de recoleccion apropiados con los parametros mas
adecuados a partir de la revision de la literatura, para tener los mejores métodos
de medicion.

En la recoleccion de informacion retrospectiva a partir de las historias clinicas, se
realizé la revisién exhaustiva de los registros clinicos por profesionales idéneos,
verificando la informacién a través de todas las fuentes disponibles con las
historias electrénicas y manuales.

Informacién

En el disefio inicial del estudio se contemplaba llevar a cabo andlisis multivariado
Confusién mediante regresién logistica; sin embargo, la baja frecuencia del desenlace no
permitié cumplir los supuestos para su ejecucion.

5.9 TECNICAS DE PROCESAMIENTO Y ANALISIS DE DATOS

Se presentan a continuacion las técnicas de andlisis de datos realizadas segun el
objetivo a evaluar:

Para el objetivo 1, relacionados con la caracterizacion sociodemografica y la
descripcion de las caracteristicas clinicas y radiolégicas de las lesiones en los
pacientes del grupo de estudio, se efectlo una descripcion mediante estadisticos
descriptivos realizando analisis univariado global. Para evaluar la distribucién de
normalidad de las variables cuantitativas se aplic6 la prueba de normalidad
Shapiro Wilk. Para las variables con distribuciéon normal se calcul6 media y
desviacion estandar, en caso contrario, se calcul6 mediana y rango intercuartil.
Las variables cualitativas se evaluaron mediante frecuencias relativas y absolutas.

Para los objetivos 2 y 3 se dividié la poblacion de estudio mediante la variable
presencia de convulsiones (Grupo con convulsiones como manifestacién aguda de
NCC y Grupo sin crisis), y se compararon sus caracteristicas sociodemograficas,
clinicas y radiologicas de las lesiones de NCC. Las variables cualitativas se
compararon a través de tablas de contingencia mediante la prueba chi cuadrado o
test exacto de Fisher y regresion logistica simple; y para las variables
cuantitativas, segun distribucion de la variable, mediante T-student o U Mann
Whitney, verificando normalidad y homogeneidad de varianzas por test de Levine.
Se recategorizo la variable edad teniendo en cuenta el criterio que se describe a
continuacion y se estableci6 la categoria de referencia en las variables
politomicas.
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La recategorizacion de la variable edad para el analisis bivariado, se utilizo el
criterio de los grupos establecidos por Kelvin 2011 como menores o igual a 24
afios y mayores; sin embargo, todos los del grupo < 24 afios tuvieron convulsiones
(n =4), por lo que definio el criterio de Fleury y cols. (51) para recategorizacion de
grupo etario de los pacientes en 36 afios.

Para el analisis de asociacion se calcularon Odds Ratio (OR), para cada variable
respecto a la presencia de convulsiones, con sus respectivos Intervalos de
confianza (95%). Para todos los analisis, se definié valor p < 0,05 como
estadisticamente significativo.

Para el procesamiento de los datos se utilizé SPSS 22.0 (Chicago, lllinois) bajo
licencia de la Universidad CES.
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6. CONSIDERACIONES ETICAS

Este protocolo de investigacion se realizé bajo las condiciones estipuladas en la
resolucién 8430 de 1993 del Ministerio de Salud de Colombia, y se considera
como sin riesgo (articulo 11) (91), ya que es una investigacion retrospectiva con
fuente secundaria de informacion.

Se mantuvo el respeto a la dignidad, autonomia y el derecho de las personas, y
los principios de no-maleficencia y de beneficencia; principios éticos
fundamentales sobre investigacion biomédica. Los datos personales de los
pacientes se manejaron de manera confidencial por parte del grupo de
investigacién y los datos seran publicados de forma tal que no sea posible la
identificacion de los sujetos.

Integridad cientifica. Este protocolo es original, en la basqueda bibliografica no se
encontraron estudios previos publicados que evalien los factores clinicos
asociados a convulsiones como manifestacion aguda en NCC en pacientes en
Narifio. No existe ningun conflicto de interés en el desarrollo de este estudio por
parte de los investigadores

Aprobacién del estudio. El protocolo y el formato de recoleccién de datos fueron
aprobados en el Comité de Investigacion de la Facultad de Medicina de la
Universidad CES, el Comité Institucional de Etica en Investigacion en Seres
Humanos de la misma Universidad y la autorizacién del comité de ética o su
equivalente de cada hospital participante.
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7. RESULTADOS

7.1 Caracteristicas generales de pacientes con Neurocisticercosis en hospitales de
San Juan de Pasto e Ipiales durante 2010 a 2015

Se evaluaron 52 pacientes con diagnéstico de primer episodio de NCC, que
cumplieron los criterios de seleccidn en los hospitales y clinicas descritos en San
Juan de Pasto e Ipiales en el quinquenio 2011-2015. Se encontr6 que 31
pacientes presentaron convulsiones como manifestacion aguda de NCC y 21 no
presentaron convulsiones (relacion identificada 1,5 : 1).

En la Tabla 5 se muestra la distribucibn de acuerdo al centro hospitalario

evaluado; el hospital que mas aportd pacientes fue el Hospital Departamental de
Narifio, considerado el centro de mayor referencia en el departamento.

Tabla 5. Distribucion pacientes por centro hospitalario

Centro hospitalario NUmero de pacientes %
Hospital Universitario Departamental de Narifio 30 57,6
Hospital Civil de Ipiales 13 25
Clinica Proinsalud 7 13,4
Clinica Los Andes 2 3,8
Total 52 100

El diagnéstico de NCC se tomé de las historias clinicas, mediante analisis
retrospectivo se encontré que el diagnostico intrahospitalario fue realizado por los
médicos especialistas en Neurologia, Medicina interna y Neurocirugia, y fue
realizado principalmente por criterios clinicos, epidemiolégicos y por
neuroimagenes: en todos los pacientes se realiz6 tomografia axial computarizada,
27 pacientes (51,9%) tuvieron resonancia magnética cerebral; cinco pacientes
tenian reportado resultado de electroencefalograma, de los cuales solo uno
presentdé anormalidades. En ocho pacientes se tomo el estudio de ELISA en LCR
(3 positivos y 5 negativos). (tabla 6).

El diagnostico de convulsiones fue clinico y en la mayoria de casos se realiz6 al
ingreso hospitalario basado en el reporte y descripcién de episodios convulsivos
del paciente y acompafiantes; la mayoria se reportaron como convulsiones ténico
clonicas generalizadas, pero no se contd con suficiente informaciéon en las
historias clinicas para categorizar el tipo de crisis con certeza.
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Tabla 6. Uso de paraclinicos para apoyo diagnostico

Paraclinico para diagndstico NCC N=52 %
Tomografia craneo simple o contrastada 52 100
Resonancia cerebral simple o contrastada 27 51,9
Reseccién de lesion y estudio patoldgico 9 17,3
Electroencefalograma 5 9,6
ELISA en LCR 8 15,4

7.1.2 Caracteristicas sociodemograficas de pacientes con NCC tratados
intrahospitalariamente entre 2011 y 2015 en hospitales de Narifio

De los 52 pacientes se evaluaron 22 mujeres y 30 hombres; la edad promedio
fue 43,8 afios (DE 15,4). En promedio consultaron a los servicios de salud
despues de 3 dias de sintomas. (tabla 7).

Tabla 7 Caracteristicas sociodemograficas Indicadores de resumen de
variables de tiempo

Variable N=52
Edad (afios) media 43,8
DE 15,4

rango 16-86
Tiempo sintomas (dias) Mediana 3
RIQ 8,75

Solo dos pacientes procedian de Putumayo, los demas tenian residencia
narifiense; la mayoria residian en municipios diferentes a la capital del
departamento (67,9%) principalmente de zonas rurales como Taminango, La
Llanada, Cumbal, La Unidén, Tangua, Yacuanquer, Arboleda, La Cruz, Aldana,
Guaitarilla, ElI Tablén de Gdémez, Buesaco Ipiales y Ancuya, los cuales
conformaron la categoria de otros municipios. Ademas el 73,1% de los pacientes
pertenecian al sistema de afiliacion subsidiado (Tabla 8).

Durante la recoleccion de los datos, después de la prueba piloto se eliminaron las

variables de escolaridad y estrato socioecondico por falta de informacién suficiente
en las historias clinicas.
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Tabla 8 Caracteristicas sociodemograficas de los pacientes con NCC en
hospitales de Narifio 2011 — 2015

Variables n= 52 %
Sexo Femenino 22 42,3
Masculino 30 57,7
Menores o igual
= 19 36,5
Grupos edad @ 36 afos
Mayor a 36 afios 33 63,5
Departamento Narifio 50 96,2
Putumayo 2 3,8
Municipio Pasto 16 30,8
Otros 36 69,2
Afiliaciéon -
SGSS Subsidiado 38 73,1
Contributivo 10 19,2
Especial 4 7,7

7.1.3 Caracteristicas clinicas de pacientes con NCC tratados
intrahospitalariamente entre 2011 y 2015 en hospitales de Narifio

El principal motivo de consulta médica fueron convulsiones en el 59,6 % de los
casos, segido por la cefalea en 45, 6 %, en menor medida se reportd cualquier
tipo de déficit focal neuroldgico principalmente debilidad , alteracion de conciencia
o de marcha, emésis y vértigo. (tabla 9)

Tabla 9 Sintomas al ingreso de los pacientes con NCC en hospitales de
Narifio 2011 — 2015

Variable N= 52 %
Convulsiones 31 59,6
Cefalea 26 45,6
Déficit focal 8 14
Alteracion de conciencia 7 12,3
Alteracion de marcha 4 7,0
Emésis 6 11,5
Vértigo 6 11,5

En cuanto a las caracteristicas de las lesiones, el 56% de pacientes tuvieron una
lesion de cisticercosis Unica, siendo la parenquimatosa la forma de presentacion
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mas comun (83%) y el vesicular el estadio mas frecuente (87%). La mayoria de
lesiones estaban ubicadas en el I6bulo frontal (52%) y en hemisferio izquierdo
(42%) y hasta en el 17% de pacientes se identificaron calcificaciones adicionales a
la lesién activa En menor grado se encontraron pacientes con formas mixtas de
neurocisticercosis en tipo, localizacion y estadio.(Tabla 10).

Tabla 10. Caracteristicas radioldgicas de lesiones de los pacientes con NCC
en hospitales de Narifio 2011 - 2015

LESIONES NCC n=52 %
Namero lesiones  Unica 29 56
activas Mltiple 23 44

Derecho 13 25
Lateralidad de Izquierdo 22 42
lesion Bilateral 9 17
Linea media 8 15
NCC Parenquimatosa 43 83
Tipo NCC NCC Subaracnoidea 5 10
NCC Intraventricular 9 17
Parenquimatosa +
subaracnoidea 2 3,5
Tipo mixto Parenquir_natosa +
intraventricular 2 3,5
Subaracnoidea +
intraventricular 1 1,8
NCC vesicular 45 87
Estadio de NCC coloidal 7 14
lesion NCC calcificacion
adicional 9 1
Vesicular+ coloidal 1 1,8
Estadio mixto Vesicular+ calcificacion 8 14,0
Coloidal + calcificacion 1 1,8
Frontal 27 52
Parietal 18 35
Localizacion Temporal 13 25
Occipital 10 19
Fosa posterior 9 17
Localizacién Una localizacién 35 61,4
mixta Dos localizaciones 10 175
Mas de dos localizaciones 7 12,3
Hidrocefalia 8 15
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7.2 Caracteristicas de pacientes con Neurocisticercosis en hospitales de San
Juan de Pasto e Ipiales durante 2011- 2015 segun la presencia de convulsiones
como manifestacion aguda

Se realizd la divisibn en dos grupos mediante la variable desenlace (crisis
convulsivas), encontrando 31 pacientes que desarrollaron convulsiones como
manifestacion aguda de NCC, comparado con 21 que no las presentaron (como se
menciono, se identificé una relacion convulsiones : no convulsiones de 1,5 a 1).

7.2.1 Comparacion de las caracteristicas sociodemograficas de pacientes con
NCC en hospitales de Narifio 2011 — 2015 segun presencia de convulsiones
agudas

Las caracteristicas sociodemogréficas evaluadas fueron comparables entre los
grupos, la mayoria de pacientes con convulsiones fueron mujeres (51,6%), la
mediana de la edad fue similar, el 74,6% de pacientes con convulsiones procedian
de municipios diferentes a la capital del departamento de Narifio, pero la diferencia
entre grupos no fue estadisticamente significativa. Al evaluar los grupos de edad
se encontrd que el grupo etario mas joven (< 36 afos) se asocio significativamente
con la presencia de crisis convulsivas como manifestacion aguda de NCC (p:
0,03), siendo tres veces mas frecuente el grupo etario de 36 afios o0 menos en
aguellos con crisis [OR 4; IC 95% 1,08 — 14.48], como se muestra en la Tabla 11.

Tabla 11. Caracteristicas sociodemograficas de pacientes con NCC en
hospitales de Narifio 2011 — 2015 segun presencia de convulsiones agudas

Convulsiones

Convulsiones

Variables Sl % NO % OR (IC) Valor p
n=31 n=21
Sexo Femenino 16 51,6 6 28,6 2,66 0,09*
Masculino 15 48,4 15 71,4 (0,82-8,7)
G dad < 36 afios 15 48,4 4 19 4 0,03*
rupos edad . 36 afios 16 51,6 17 81 (1,09-14,58)
Departamento  Narifio 29 93,5 21 100 0,58 0,51**
Putumayo 6,5 (0,46-0,73)
Municipio Pasto 25,8 38,1 0,56 0,35*
Otros 23 74,2 13 61,9 (0,17-1,86)
__ . 1,53
Afiliacion Subsidiado 23 74,2 15 71,4 (0,19-12,09 0,68
SGSS ! '
Contributivo 6 19,4 4 19,0 1.5 0,73
' ' (0,14-15,46) '
Especial 2 6,5 2 9,5 1 0,92#

*Chi cuadrado de Pearson; t Fisher; #regresion logistica simple
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Al examinar las variables de tiempo no se encontré una distribucion normal de los
datos, encontrando que la mitad de los pacientes con convulsiones tenian 41 afos
0 menos comparado con 44 afios 0 menos en aquellos sin crisis. En cuanto a los
dias de sintomas previos al ingreso, se encontr6 que los pacientes con
convulsiones consultaron mas rapido que aquellos con otros sintomas (la mitad de
los pacientes con crisis consultaron el primer dia de sintomas, comparado con
hasta 4 dias en el otro grupo de pacientes que no presentaron crisis como
manifestacion aguda. Ninguna de estas diferencias fue estadisticamente
significante (Tabla 12).

Tabla 12. Indicadores de resumen de variables de tiempo asociadas a
convulsiones

Convulsiones Convulsiones Valor p*
Variable Si No
n=31 n=21
Edad Mediana 41 44 0,058
RIQ 20 20,5
Dias sintomas al ingreso hospitalario Mediana 1 4 0,07
RIQ 8 9

* U de Mann-Whitney; RIQ: rango interquartil

7.2.2 Comparacion de -caracteristicas clinicas de pacientes con NCC en
hospitales de Narifio 2011 — 2015 segun presencia de convulsiones agudas

La mayoria de los pacientes con convulsiones tenian lesiones Unicas (64,5%), de
tipo parenquimatosa (90,3%), con lesiones vesiculares (80,6%) y de localizacion
frontal (54,8%); sin encontrarse asociacion en ninguna de las anteriores variables,
ni tampoco en cuanto a tipos o estadios de NCC mixtos (Tabla 13).

En cuanto al hemisferio de localizacion de las lesiones, se encontré que la lesion
en el hemisferio izquierdo en los pacientes con convulsiones fué 13,5 veces la
observada en los que no presentaron crisis [OR 13,5; IC 95% 95%1,95-93,2; valor
p: 0,008]; mientras que las lesiones intraventriculares [OR 0,138; IC 95% 0,025-
0,75; valor p 0,02], la presencia de lesiones en fosa posterior [OR 0,138; IC 95%
0,025-0,75; valor p 0,02] y el diagnadstico de hidrocefalia [OR 0,172; IC 95% 0,03-
0,96; valor p: 0,049] se identificaron mas frecuentemente en aquellos sin crisis
como manifestacion aguda de NCC; todos, hallazgos estadisticamente
significantes a favor de este ultimo grupo (Tabla 13).
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Tabla 13. Comparacién de las caracteristicas radioldégicas de lesiones
hospitales de Narifio 2011 — 2015 segln presencia de convulsiones

de los pacientes con NCC en

Convulsiones
Si

Convulsiones
No

Variable % % OR (IC) Valor p
n=31 n=21
Namero lesiones activas Unica 20 64,5 9 42,9 2,42 (0,78-7,54) 0,12*
Muiltiple 11 35,5 12 57,1
Lateralidad de lesiéon Bilateral 5 16,1 4 19 3,75 (0,47-29,75) 0,21
Izquierdo 18 58,1 4 19 13,5 (1,95-93,24) 0,008
Derecho 6 19,4 7 33,3 2,57 (0,37-17,83) 0,34
Linea media 2 6,5 6 28,6 1 0,04#
Tipo NCC
NCC parenquimatosa Si 28 90,3 15 71,4 3,73 (0,82-17,1) 0,13t
No 3 9,7 6 28,6
NCC subaracnoidea Si 3 9,7 2 9,5 1,02(0,15-6,68) 107t
No 28 90,3 19 90,5
NCC intraventricular Si 2 6,5 7 33,3 0,14(0,025-0,75) 0,02 t+
No 29 93,5 14 66,7
Tipo mixto
Parenquimatosa + subaracnoidea Si 1 3,2 1 4,8 0,67 (0,04-11,3) 1t
No 30 96,8 20 95,2
Parenquimatosa + intraventricular Si 1 3,2 1 4,8 0,67 (0,04-11,3) 1t
No 30 96,8 20 95,2
Subaracnoidea + intraventricular Si 0 0 1 4,8 0,40 t
No 31 100 20 95,2
Estadio de lesién
NCC vesicular Si 25 80,6 20 95,2 0,21(0,02-1,87) 0,22t
No 6 13,5 1 4,8
NCC coloidal Si 6 19,4 1 4,8 4,8 (0,53-43.2) 0,22t
No 25 80,6 20 95,2
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Convulsiones

Convulsiones

Variable . % % OR (IC) Valor p
Si No
n=31 n=21
Calcificacion adicional Si 5 16,1 4 19 0,82(0,19-3,48) 10t
No 26 83,9 17 81
Estadio mixto
Vesicular+ coloidal Si 1 3,2 0 0 1t
No 30 96,8 21 100
Vesicular+ calcificacion Si 4 12,9 4 12,9 0,63(0,14-2,86) 0,771
No 27 87,1 17 81
Coloidal + calcificacion Si 1 3,2 0 0 1t
No 30 96,8 21 100
Ubicacion
Frontal Si 17 54,8 10 47,6 1,34 (0,44-4,06) 0,61*
No 14 45,2 11 52,4
Parietal Si 11 355 7 33,3 1,1 (0,34-3,53) 0,87*
No 20 64,5 14 66,7
Temporal Si 7 22,6 6 28,6 0,73(0,2-2,6) 0,62*
No 24 77,4 15 71,4
Occipital Si 5 16,1 5 23,8 0,61(0,15-2,46) 051
No 26 83,9 16 76,2
Fosa posterior Si 2 6,5 7 33,3 0,14 (0,25-0,75) 0,02 t
No 29 93,5 14 66,7
Localizacién mixta
Una localizacién Si 22 71 13 61,9 1,5(0,46-4,87) 0,49 *
No 9 29,00 8 38,1
Dos localizaciones Si 7 22,60 3 14,3 1,75 (0,4-7,7) 0,72t
No 24 77,40% 18 85,70
Mas de dos localizaciones Si 2 6,5 5 23,8 0,22(0,04-1,27) 01t
No 29 93,50 16 76,2
Hidrocefalia Si 2 6,50 6 28,6 0,17 (0,03-0,96) 0,049 t
No 29 93,50 15 71,4

*Chi cuadrado de Pearson; 1 Fisher; # regresion logistica simple
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8. DISCUSION

El departamento de Narifio ha sido clasicamente descrito como una de las areas
endémicas para NCC en Colombia. Sin embargo los estudios epidemiélogicos
realizados en el pais principalmente describen seroprevalencias en la poblacion y
tienen multiples métodologias que hacen dificil su comparacion. (10,11,14,22)

En Narifio las caréacteristicas de los pacientes que presentan convulsiones
secundarias a NCC, no se han estudiado a profundidad, por lo cual este estudio se
evaluaron los factores sociodemograficos y clinicos de pacientes con NCC
tratados en hospitales de Narifio y su asociacion con el desarrollo de convulsiones
en fase aguda.

Se encontré que la poblacion afectada por un primer episodio de NCC en Narifio
tiene caracteristicas sociodemograficas similares a las descritas en la literatura. La
edad promedio fue 44 afos, un poco mayor a la reportada en la literatura en que
Fleury encontré edad promedio de 37 afios (92) y Pal una edad promedio de 32
afos, siendo mas prevalente en el grupo de edad entre 34 y 43 afios (46) que
constituyen edades productivas de la vida, lo cual a su vez se asocia con impacto
en actividad laboral y social.

Entre los pacientes evaluados la mayor parte procedian de diferentes municipios
a la capital del departamento y predomino de afiliacion subsidiado al SGSS que
corresponde con bajo estrato socioecondémico. Lo cual es compatible con los
factores de riesgo conocidos para la enfermedad, (4,13,22) que ocurre
principalmente en &reas de procedencia con pobres condiciones socioecondmicas,
predominio rural y bajo nivel socioeconomico (35) como se evidencia en Narifio
(27).

En el analisis univariado, el 59,60% de pacientes presentaron convulsiones como
sintoma inicial de Neurocisticercosis , lo cual es similar a lo reportado por Fleury
(52,4%), pero (92) un poco menor a lo reportado por Del Brutto (60-70%),(16)
Pal y Carpio (70-90%) (46)y Carabin (78,8%).(93) Las convulsiones de novo
fueron el principal sintoma de consulta en la poblacién con diagnéstico de novo de
Neurocisticercosis, y la asistencia por atencibn médica fue en promedio mas
rapida que para los otros sintomas , probablemente por la condicion de alarma
gue genera una convulsién por primera vez en la vida. El segundo sintoma mas
frecuente de NCC fue la cefalea y posteriormente el déficit focal, alteraciones de
marcha y emésis similar a Carabin. (93) los cuales se relacionan con ubicacién
extraparenquimatosa.

Los hallazgos de neuroimagenes de las lesiones de NCC, son comparables con lo
encontrado en la literatura. EI 56% de pacientes tuvieron lesiones unicas de NCC
(46,94,94). De igual manera la principal forma de presentacion de la NCC fue
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parenquimatosa (82,7%). Lo cual es compatible con lo reportado por Del Brutto
(54). EIl estadio de evolucion mas reportado fue vesicular y coloidal que
corresponde con estadios activo y transicional segun Carpio (95), hasta el 17,3%
presentaban calcificaciones adicionales a la lesion activa, lo cual representa los
estadios mixtos en la presentacion de NCC. La localizacion mas frecuente fue
I6bulo frontal (51%) aunque la literatura reporta un predominio parietal (70,94) y en
cuanto al hemisferio, en el presente estudio se encontré0 predominio izquierdo
(42,3%) el cual no se ha reportado previamente hasta el conocimiento de las
autoras.

El grupo etario de 36 afios y menos, fue 3 veces mas frecuente en aquellos con
crisis convulsiva como manifestacion aguda de NCC que en el grupo sin crisis
convulsivas (OR 4 ; IC 95% 1,089-14,58; valor p: 0,03), similar al estudio de
Carpio, en el cual se identificé que la categoria de pacientes menores a 24 afios (3
a 24) tenian mayor posibilidad de presentar convulsiones por NCC respecto a
grupos de edad mayores (55-82 afios) (OR 12,9) (70). Estudios con poblacién
pediatrica también han mostrado diferencias entre nifios (menores de 14 afos) y
adultos (mayores de 15 afios) con una mayor proporcion de nifios con
convulsiones por NCC (80,4 %) versus adultos (56,1%) (96). Aunque en el
presente estudio no se considerd poblacion pediatrica se relacionan los hallazgos
con el rango de edad, corroborando que los pacientes mas jévenes presentan
mayor riesgo de crisis convulsivas, lo cual se ha relacionado con probables
mecanismos de mayor plasticidad neuronal y diferencias en procesos de
inflamacion local(96).

En este estudio se encontré que los pacientes con convulsiones mostraron mayor
probabilidad de tener lesiones parenquimatosas del lado izquierdo que lesiones en
linea media [OR 13,5, IC 95% 1,95-93,24, valor p: 0,008] lo cual hasta nuestro
conocimiento no se habia descrito en otros estudios y aunque es esperable al
tratarse de lesién parenquimatosa, respecto a lesiones de fosa posterior, no se
identificé este hallazgo con lesiones de lado derecho, lo cual puede estar asociado
con que la mayoria de pacientes con lesion unilateral eran del lado izquierdo. Se
considera que estudios posteriores con mayor tamafio de la muestra, se requieren
con el propdsito de evaluar si esta tendencia persiste en esta poblacién o si solo
fue un hallazgo incidental.

El grupo con lesiones intraventriculares, fue menos frecuente en aquellos con
crisis convulsiva como manifestacion aguda de NCC que en el grupo sin crisis
convulsivas (OR 0,14; IC 95% 0,025-0,75; valor p: 0,012), al igual que aquellos
con lesiones en fosa posterior (OR 0,138; 1C95% 0,25-0,75; valor p: 0,012) y con
hidrocefalia (OR 0,172; 1C95% 0,031-0,96; valor p: 0,03), lo cual se explica
claramente por la ausencia de lesiones parenquimatosas, que son aquellas que
dan origen a mecanismos de epileptogénesis (63).
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Aunque las crisis convulsivas se han asociado principalmente con lesiones
parenquimatosas frontales (70), en este estudio no se alcanzé una asociacion
significativa, probablemente por el escaso tamafio de la muestra. Se requieren
estudios con mayor potencia para determinar la asociacion de crisis convulsivas
con lalocalizacion de lesiones de NCC.

Tampoco se logré encontrar asociacion con el estadio de lesiones, lo cual también
puede explicarse, ademéas del tamafio muestral, por el hecho que las
caracteristicas de las lesiones fueron tomadas de los reportes de radiologia y de
los médicos tratantes; de ahi que puediese existir heterogeneidad en la
clasificacion de las lesiones en la practica clinica, sugiriendo para futuros estudios
que se establezca un consenso previo en la clasificacion de los estadios de
lesiones.

Las principales limitaciones de este estudio son el escaso tamafio de muestra
dado que a pesar de tratarse de una zona endémica el numero de casos de
manejo intrahospitalario ha disminuido, en parte por mejores condiciones de
saneamiento ambiental, y muchos casos cursan asintomaticos identificAndose
solo cuando presentan secuelas como epilepsia o hidrocefalia. Asi mismo se
identificé un importante nimero de casos con episodios recurrentes de NCC, los
cuales se excluyeron al no poder determinar si los factores de riesgo asociados a
convulsiones correspondian con el episodio actual o con los previos. También
debe considerarse que el numero de pacientes puede estar subestimado para el
departamento, ya que no se analizé en todas las instituciones de salud de Narifio.
Otra importante limitacion es que se trata de un estudio retrospectivo, con fuente
secundaria, lo cual puede sesgar los resultados; ademas, no fue posible realizar
una nueva revision de las neuroimagenes de los pacientes por pérdida de las
mismas, asi que este estudio tomd los conceptos imagenoldgicos consignados en
las historias clinicas por diferentes especialistas, por lo cual pudiera existir
variabilidad en conceptos y clasificacion de las lesiones. Se recomiendan nuevos
estudios de prospectivos que permitan un diagnéstico radiolégico unificado.
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9. CONCLUSIONES

En el estudio realizado, las caracteristicas de los pacientes se asemejan a lo
reportado en la literatura, dado que la poblacion es similar en cuanto a factores
de riesgo y aspectos sociodemograficos, asi se reafirma que la poblacion
nariiense con NCC, principalmente procede de municipios diferentes a la capital
del departamento, areas rurales y menores condiciones socioeconémicas.

La mayoria de pacientes con primer episodio de NCC, presentd convulsiones
agudas, constituyéndose la principal causa de consulta en 56% de los pacientes,
esto permite concluir que las convulsiones de novo en Narifio, generan un alto
indice de sospecha de NCC al tratarse de una zona endémica.

Adicionalmente, también se debe realizar seguimiento a los pacientes que no
presentan convulsiones ya que éstas pueden aparecer posteriormente en la
evolucioén clinica de la NCC. Ademas, aquellos pacientes que presentan crisis en
fase aguda tienen un mayor riesgo reportado, para generar recurrencia de crisis y
epilepsia a largo plazo por lo cual se recomiendan nuevos estudios de seguimiento
para su identificacion y tratamiento temprano.

Los hallazgos de neuroimagenes de las lesiones de NCC, de la poblacién en este
estudio son comparables con lo encontrado en la literatura; sin embargo, dada la
limitacién para el andlisis directo de las neuroimagenes, en este caso por pérdida
del archivo digital en las instituciones, pueden existir sesgos al tomar los datos de
forma secundaria de la interpretacion de éstas, lo cual permite sugerir estudios
posteriores prospectivos con un analisis radiol6gico mas preciso.

Los pacientes méas jovenes con NCC, para este estudio con 36 afios y menos,
tienen una mayor probabilidad de convulsiones en fase aguda (OR 4; IC 95%
1,089-14,58; valor p: 0,03), lo cual es compatible con estudios previos, y permite
enfocar una mayor atencion en estos pacientes y recomendar mejores medidas
de prevencién para este grupo etario.

Se identific6 una mayor probabilidad de convulsiones asociadas a lesiones
parenquimatosas en el lado izquierdo respecto a las lesiones en linea media (OR
13,5, IC 95% 1,95-93,24, valor p: 0,008). También se encontré menor probabilidad
de convulsiones con lesiones intraventriculares ( OR 0,14; IC 95% 0,025-0,75;
valor p: 0,012), en fosa posterior (OR 0,138; IC95% 0,25-0,75; valor p: 0,012) y
con hidrocefalia (OR 0,172; IC95% 0,031-0,96; valor p: 0,03). Se sugieren nuevos
estudios con mayor tamafio muestral para confirmar estos hallazgos.
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Narifio es aun un departamento con las condiciones socioeconémicas propicias y
una poblacion de alto riesgo para NCC. Son necesarios nuevos estudios que
profundicen en la epidemiologia local, las manifestaciones clinicas de la NCC y la
generacion de epilepsia como secuela, asi como continuar los esfuerzos
institucionales y sociales para mejorar la prevencion de esta patologia y lograr un
mejor control de la enfermedad, con miras a disminuir prevalencia de secuelas
como la epilepsia y mejorar la calidad de vida de la poblacién narifiense.
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ANEXOS

ANEXO A.INSTRUMENTO DE RECOLECCION DE DATOS

cc hospital
ID # Historia clinica
Apellido
Nombre
Sexo H M Edad
Fecha de ingreso Departamento
municipio Teléfono
Direccion
Analfabeta Primaria Inc Primaria Com.
Nivel Educativo
Secundaria Inc Secundaria Com Técnico
Tecndlogo Universitario
Subsidiado Contributiva
Regimen
Especial Vinculado
Particular
Estrato 0 1 2 3 4 5 6
NCC Previa Epilepsia o convulsiones
Antecedentes
Patolégicos TCE Cirugia SNC
Neoplasia SNC/Metéstasis VIH
VIH HTA DM ACV
Antecedentes Anticonvulsivantes Antihipertensivos Hipoglucemiantes Antiparasitarios

Farmacoldgicos

Tiempo de Inicio
de sintomas

(dias)

Convulsién Cefalea Déficit focal
Sintomas
iniciales Vértigo Alteracion Conciencia Emésis

Alteracion Marcha

Lateralidad lesion

derecha

Linea media

izquierda

Bilateral

Parenguimatoso

Subaracnoideo
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Tipo NCC

Ventricular

Oftalmolégica

Medular

Mas de 2 localizaciones

Tipo Mixto

Parenquimatosa + subaracnoidea

Subaracnoidea + intraventricular

Parenquimatosa + intraventricular

Estadio de la Vesicular Coloidal

Lesion
granular Calcificacion
Mixto

Lébulo Frontal Parietal Temporal
Occipital Fosa posterior

No Lesiones Unica Multiples

Hidrocefalea Sl NO
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ANEXO B. AUTORIZACION HOSPITAL UNIVERSITARIO DEPARTAMENTAL DE

NARINO
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HOSPITAL
UNIVERSITARIO

CDI
San Juan de Pasto, 21 de Noviembre de 2016

_ Doctora
“ VIVIANA ALEXANDRA MARTINEZ VILLOTA
Neurédloga
Estudiante de Maestria Epidemiolcgia Universidad CES de Medellin

H.UD.N
Consecutivo: 1-14897
Fecha _de
Radicaci n:30/11,2016-08
29 AM

fsunto :AVAL PROYECTO DE
INVESTIGRCION

Firmado Por :NUBIR LUCERQ
_CORAL (11@-6-DOCENCIA ...

Destinatarios:particular -

TION DE LA INFORM. ..

Radicador :NANCY ROMERO -

GESTION DE LA INFORMACION

Asunto: Aval Proyecto de Investigacion.

Cordial saludo.

El Comité de ética en la Investigacion del Hospital Universitario Departamental de Nariio, se
permite informar a ustedes, que el Proyecto de Investigacion CARACTERISTICAS CLINICAS Y
DE TRATAMIENTO ASOCIADOS CON EPILEPSIA EN EL HOSPITAL UNIVERSITARIO
DEPARTANECNTAL DE NARINO, 2016, ha sido avalado para su realizacion el esta Institucion.

Dado que usted hace parte del equipo de médicos especialistas de la institucion y no registra
grupo de investigacion, se requiere claridad sobre como se publicaran los productos, puesto
que el Hospital Universitario Departamental de Nariiio requiere los créditos en igualdad.

Atentamente,

W fonmcoc

NUBIA JUDITH LUCERO CORAL
Secretaria Técnica Comité ética en la Investigacion
Hospital iiniversitario Departamentai de Nariio E.S.E.

——

CALLE 22 No. 7 - 93 Parque Bolivar - San Juan de Pasto / Narifio
Conmutador 7333400 - Fax 7333408 y 7333409
www.hosdenar.gov.co *mail: hudn@hosdenar.gov.co
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ANEXO C. AUTORIZACION CLINICA PROINSALUD S.A
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ANEXO D. AUTORIZACION CLINICA LOS ANDES

10/27/16 alas 10:01 AM

Gerardo ivan bastidas beltram gibastidasb@hotmail.com

Para halloviviana@yahoo.es; gslozanot@gmail.com

Buenos dias, en mi calidad de Gerente de Saludcoop Clinica Los Andes S.A.
me permito autorizar la revision de las historias clinicas con diagndstico de
NCC, para lo cual deben contactarse con el auxiliar de estadistica JULIAN
GUERRERO en el sotano de la institucion quien procedera a indicarles el
proceso para la realizacion del presente trabajo de investigacion.

Solicito que la Institucion sea mencionada de manera puntual en el trabajo
en comento.

IVAN BASTIDAS BELTRAN
Gerente
Saludcoop Clinica Los Andes S.A.
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ANEXO E. AUTORIZACION COMITE DE ETICA UNIVERSIDAD CES

2 UNIVERSIDAD CES

Un compromiso con la excelencia

22 de marzo de 200.

Acta N°99

Proyecto: “FACTORES CLINICOS Y DE TRATAMIENTO ASOCIADOS A EPILEPSIA
EN PACIENTES CON NEUROCISTICERCOSIS EN HOSPITALES DE SAN JUAN DE
PASTO - NARINO (COLOMBIA). 2011 - 2015”

Cédigo del proyecto: 644

Primera revision

Resolucidn del Ministerio de

Medellin, 21 de noviembre de 2016

Doctor (a)

VIVIANA ALEXANDRA MARTINEZ VILLOTA
halloviviana@yahoo.es

Universidad CES

El Comité Institucional de Etica de Investigacion en Humanos en su sesion numero 99 del 8 de
noviembre de 2016, sometié a consideracion el proyecto “FACTORES CLINICOS Y DE
TRATAMIENTO ASOCIADOS A EPILEPSIA EN PACIENTES CON NEUROCISTICERCOSIS EN
HOSPITALES DE SAN JUAN DE PASTO - NARINO (COLOMBIA). 2011 - 2015”, cuyos
investigadores son los doctores Viviana Alexandra Martinez Villota, Gladys Susana Lozano Tovar.
El proyecto esté adscrito al grupo de investigacion Investigacién INDEC-CES.

El objetivo general del estudio es: Analizar la asociacidn entre las caracteristicas clinicas y del
tratamiento con el desarrollo de epilepsia secuelar en pacientes con diagndstico de
Neurocisticercosis (NCC) en hospitales de San Juan de Pasto entre 2011y 2015

En la evaluacién del proyecto, participaron los siguientes miembros del Comité: Doctor Rubén
Dario Manrique Hernéndez, Doctor Julidn Emilio Vélez Rios, Doctor Jorge Julian Osorio Gémez,
Doctor John Wilson Osorio, Doctora Clara Maria Mesa Restrepo, Doctora Andrea Echavarria
Arboleda, Dra. Mdnica Maria Massaro Ceballos

De acuerdo con los conceptos y opiniones de los miembros del comité, expuestos y sometidos

a consideracién durante la sesién descrita cuyo contenido explicito aparece en el acta
correspondiente se desprenden las siguientes consideraciones principales:

SUGERENCIAS:
v Se debe ajustar el verbo “analizar” por “evaluar”.
v Se debe especificar a qué se refieren con el término “orientacion y asesoria”
v Se deben detallar mejor los beneficios para el paciente.
CONCLUSION:
Una vez revisada la documentacidn, el comité concluye que el proyecto en general se acoge a
los principios éticos de la investigacion cientifica, pero considera que requiere algunos ajustes

tal como aparecen descritos en las sugerencias. Una vez hechos los ajustes, deberdn remitir al
Comité de Etica (al correo investigacionces@ces.edu.co) los siguientes documentos:

www.ces.edu.co Calle 10A No. 22-04 A.A. 054 591 Conmutador 444 05 55 fax 266 60 46 NIT 890.984.002-6 Medellin / Colombia

Ccadenasa.
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UNIVERSIDAD CES

) Un compromiso con la excelencia

Resolucion del

Acta N°99

Proyecto: “FACTORES CLINICOS Y DE TRATAMIENTO ASOCIADOS A EPILEPSIA
EN PACIENTES CON NEUROCISTICERCOSIS EN HOSPITALES DE SAN JUAN DE
PASTO - NARINO (COLOMBIA). 2011 - 2015”

Codigo del proyecto: 644

Primera revision

Miristerio de Educacién Nocional No. 13 marzo de 2007

v" Documento del proyecto con los ajustes sugeridos por el comité.

v Carta donde se responda a cada una de las sugerencias consignadas en la comunicacion
emitida por el comité. Esta deberd presentarse en los siguientes términos:

v En los casos en que las sugerencias conlleven a realizar cambios en el documento, se
debe relacionar el nimero de la(s) pagina(s) y parrafo (s) donde éste fue realizado.

v" En los casos en que las sugerencias conlleven al suministro de documentos, se debe
especificar el nombre del archivo adjunto que se estd proporcionando.

v En los casos en que las sugerencias conlleven a hacer aclaraciones éstas deben quedar
plenamente descritas.

Una vez radicados los documentos, el Coordinador del Comité dispondré de 10 dias calendario
para revisar y emitir la carta de aval correspondiente, siempre y cuando el proyecto cumpla
satisfactoriamente con las sugerencias.

JORGE JULIR D GOMEZ, MD
Presidenté

Comité Instjt tica de Investigacion en Seres Humanos

€ cadenas.a.

e
www.ces.e d u.co Calle 10A No. 22-04 A.A. 054 591 Conmutador 444 05 55 fax 266 60 46 NIT 890.984.002-6 Medellin / Colombia
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ANEXO F: AUTORIZACION HOSPITAL CIVIL DE IPIALES

HOSPITAL CIVIL DE IPIALES
H ¢  EMPRESA SOCIAL DEL ESTADO

Ipiales, 14 de Junio de 2016

Doctoras :
VIVIANA ALEXANDRA MARTINEZ VILLOTA
GLADYS SUSANA LOZANO TOVAR
Facultad de Medicina

Materia Epidemioiogia

- Cordial éaludo:

-Me permito dar a conocer que una vez realizada la reunidn del comité de
Investigacion del Hospital Civil de Ipiales E.SE, se da aval y aprobacién
requeridos para la realizacidon de trabajo de investigacidn titulado “Factores
clinicos y de tratamiento asociados a epilepsia en pacientes con
Neurocisticercosis” .

Por su atencion, agradezco

Atentamente

4ICTOR HUGO ORTEGA CALDERON

St erente de Prestacién de Servicios
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