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CAPITULO |

RESUMEN

Introduccién:El trastorno del espectro autista (TEA) es un grupo de trastornos
del desarrollo neuroldgico que se caracterizan por déficits en la interaccién social,
comportamiento repetitivo o estereotipado y trastorno de la comunicacion verbal
y el diagnostico se realiza con el DSM-5. Los nifios con TEA en diversos estudios
demuestran que padecen mas padecimientos alérgicos como asma, rinitis
alérgica, dermatitis atdpica y alergia alimentaria, ademas se encuentra cierta
asociacién entre el trastorno de espectro autista con enfermedades alérgicas y
aumenta su riesgo de padecerlas. La asociacion entre alergia alimentaria y
trastorno del espectro autista es mayor que la alergia respiratoria o piel, por lo
que la alergia alimentaria puede llegar a involucrar alteraciones en el microbioma
intestinal, activacion inmune alérgica y funcién cerebral deteriorada por medio de
interacciones neuroinmunes que pueden afectar el sistema nervioso entérico y el
sistema nervioso central y provocar anomalias del desarrollo neuroldgico.
Objetivo:Comparar el perfil de sensibilizacion a alérgenos intramuros y
alimentarios en nifios con trastorno del espectro autista y el resto de la poblacién
pediatrica sin trastorno del espectro autista.

Material y métodos: Estudio observacional, descriptivo, prospectivo y
comparativo, en nifios de 5-17 afios con digndstico del trastorno del espectro
autista realizado por el departamento de neurologia pediatrica y nifios sin TEA.

Se les realizd pruebas cutdneas a alérgenos intramuros (Dermatophagoides



farinae, Dermatophagoides pteronyissinus, Canis familiaris, Felis domesticus,
Blatella germanica y Alternaria alternata) y alérgenos alimentarios (nuez, apio,
mostaza, almendra, pescado, ajonjoli, leche de vaca, clara, de huevo, yema de
huevo, trigo, soya, cacahuate, chocolate y camaron.

Resultados: Se incluyeron un total 40 pacientes con diagndstico de TEA ,32
masculino y 8 femenino. Del grupo control se incluyeron un total de 38 pacientes
,25 sexo masculino y 13 sexo femenin. El perfil de sensibilizaciéon del grupo de
nifos con TEA de los 5 principales alérgenos alimentarios fueron trigo 32.5%,
yema de huevo 25%, pescado 20%, clara de huevo y chocolate con 17.5% ambos
, a diferencia del grupo control los 5 principales alérgenos fueron yema de huevo
y cacahuate con 10.5%, camaron 7.9%, clara de huevo, mostaza y leche de vaca
con 5.3%, soya, chocolate, pescado y almendra con 2.6%. En el grupo control
ningun paciente se encontré sensibilizado al trigo, a diferencia de los nifios con
TEA donde fue el alimento que se encontré mayor sensibilizacion. EI grupo
control se enconré mas sensibilizado a Dermathophagoides farinae en un 47.4%

y Dermatophagoides pteronyissinus en un 52.6%.
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CAPITULOIII

INTRODUCCION

El trastorno del espectro autista (TEA) es un grupo de trastornos del desarrollo
neurolégico que se caracterizan por déficits en la interaccion social,
comportamiento repetitivo o estereotipado y trastorno de la comunicacion verbal
y el diagnostico se realiza con el DSM-5 [1 Y 8]. Se presenta durante la infancia
y el 30% presenta una regresion clinica repentina del desarrollo, la cual se

caracteriza por la pérdida de habilidades que se habian adquirido de forma previa

[2].

La prevalencia se cosidera que en la ultima década aumentdé 20 veces mas
desde 1980, se estima que 1 de cada 270 nifios presenta este trastorno [3,4]. Por
ejemplo, en Estados Unidos un estudio reciente que utilizé datos de la Encuesta
Nacional de Entrevistas de Salud (NHIS) encontré que la prevalencia de TEA en
nifios estadounidenses de 3 a 17 anos fue de 2.24% en 2014, 2.41% en 2015y
2.76% en 2016 [1]. En México se reporta una prevalencia de 1 a 115 (Fombonne
et al., 2016) por lo que se puede estimar que en México habria aproximadamente

400,000 personas menores de 18 anos con dicho trastorno.

La etiologia del TEA no se comprende por todo , excepto por un pequefio
porcentaje de nifios 10-15% con mutaciones genéticas conocidas [4]. Muchos
estudios demuestran que los factores genéticos, prenatales y perinatales,
incluidas las anomalias neuroanatoémicas y los factores ambientales, son los
responsables de la aparicion de los sintomas por lo que se estima que hasta un

40-50% se asocia a factores ambientales [5, 6].

Los nifios con TEA se demuestra que padecen mas padecimientos alérgicos

como asma, rinitis alérgica, dermatitis atdpica y alergia alimentaria, ademas se
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encuentra asociacion entre el trastorno de espectro autista con enfermedades
alérgicas y aumenta su riesgo de padecerlas [7] Varios estudios demuestran que
sujetos que desarrollaron enfermedades alérgicas mas temprano como dermatitis
atépica y el asma tienen un mayor riesgo de ser diagnosticado con TEA

posteriormente [8].

Los problemas gastrointestinales son comunes en niflos con TEA, que pueden
llegar a presentar constipacion, dolor abdominal , diarrea o alergia alimentaria,
los padres de estos nifios informan una mejoria en varios comportamientos y con
la resolucién de los de los sintomas gastrointestinales después de hacer cambios
en la dieta incluyendo una dieta sin caseina y sin gluten, sin embargo varios
estudios demuestran lo contrario [5]. La asociacion entre alergia alimentaria y
trastorno del espectro autista es mayor que la alergia respiratoria o piel, por lo
que se encuentra que la alergia alimentaria puede llegar a involucrar
alteraciones en el microbioma intestinal, activacién inmune alérgica y funcién
cerebral deteriorada por medio de interacciones neuroinmunes que pueden
afectar el sistema nervioso entérico y el sistema nervioso central y provocar
anomalias del desarrollo neuroldgico [1]. La alergia alimentaria es una reaccién
adversas a ciertos alimentos que pueden ser causadas por mecanismos
inmunoldgicos puede ser mediada por IgE y no mediada por IgE o mixta, entre
los principales alérgenos se encuentran leche de vaca, trigo cacahuate, nueces,

pescado, soya, crustaceos, moluscos, apio, mostaza, ajonijili, lupino y sulfitos [9].

Los sintomas de la alergia alimentaria pueden variar desde sintoma cutaneos
como urticaria, angioedema, dermatitis atdpica, sintomas gastrointestinales
como vomito, colico, dolor abdominal diarrea, constipacion; sintomas
respiratorios como rinorrea, estornudos, tos y disnea y por ultimo sintomas

cardiovasculares [9].

De acuerdo con un estudio realizado donde estudiaron cuatro grupos: grupo

control (n=25668), grupo de autismo (578), grupo con diagndstico de autismo
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mas trastorno de déficit e hiperactividad de atencién (n=5386) y grupo trastorno
de déficit e hiperactividad de atencion (n=458) se encontré que tuvieron mas
prevalencia en las enfermedades alérgicas. En cuanto al asma se encontrd
20.7% vs 25.3% y 33% vs 29.6%, rinitis alérgica 46.2% vs 38.8%,59.0% frente a
53.3%, dermatitis atépica 17.3% vs 11.3% y 17.9% vs 15.8%, por ultimo,
conjuntivitis alérgica 23.0% vs 26.9% y 36.9% vs 37,1% [7].

Se realizo otro estudio de nifios autistas donde se evaluaron 50 nifios, 30 con
autismo leve a moderado y 20 con autismo severo y el 52% tenia manifestaciones
alérgicas (asma bronquial, dermatitis atdpica y rinitis alérgica) en comparacion
con el 10% en el grupo de control (n = 50) (p = 0.001); hubo una correlacion
positiva significativa entre la gravedad de los sintomas y las manifestaciones

alérgicas [10].

Si el asma y las alergias se correlacionan con el comportamiento y los fenotipos
del desarrollo en el trastorno del espectro autista, incluidos los problemas de
conducta, las puntuaciones cognitivas y los subfenotipos, sin embargo, tampoco
se examinan en su totalidad, en un estudio realizado por Sacco y colaboradores
se evaluaron nifios con trastorno del espectro autista (n = 245) endofenotipos y
se detectd una fuerte asociacion entre el autismo y un historial de alergias [11 y
12].

Las citocinas las cuales se encuentran relacionadas con la inflamacién se ha
encontrado evidencia que existe una disrupcién en sus niveles y que influyen en
el desarrollo de defectos en el neurodesarrollo ya que modulan la funcién
cerebral, las cuales se han encontrado aumentadas, por ejemplo, en un analisis
de sangre de neonatos se encontré IL-1B e IL-4 la cual se encuentra asociado
con TEA severo [8,13,14]. En otros estudios los niveles de citocinas y quimiocinas
inflamatorias como GM-CSF, TNF-a, IFNy, IL-1a, IL-1[3, IL-4 e IL-6 en la mitad de
la gestacién se encuentran elevados y se asocian con el subfenotipo de trastorno

del espectro autista que se presenta con discapacidad intelectual en comparacion
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con el que no se presenta. Ademas, se reportaron en estudios niveles altos de
eosindfilos en nifios con diagndstico de trastorno del espectro autista lo que
podria estar relacionado con la produccion de IgE que esta regulada por un tipo
especifico de citocina que se produce a partir de células Th2 y produce la

activacion de eosinofilos [15].

La alergia puede llegar a producir estrés, lo cual esto se puede relacionar de
manera indirecta con el desarrollo del trastorno del espectro autista, ya que libera
agentes neurogénicos inflamatorios que se identifican la mucosa bronquial o
células inmunes [15] .También se ha encontrado que las células cebadas

participan en los problemas del comportamiento [16].

Los sintomas de rinitis alérgica son prurito nasal, rinorrea, estornudos y
congestion nasal, los cuales deben de persistir por lo menos una hora al dia al
menos dos dias consecutivos y son reversibles espontdneamente o con
tratamiento. La rinitis alérgica se asocia con el asma que se ha encontrado en
15-38% de los pacientes con rinitis alérgica y los sintomas nasales estan

presentes en 6 al 85% de los pacientes con asma [17].

La OMS refiere que la rinitis alérgica se considera uno de los padecimientos
crénicas mas comunes en nifios y adultos. La prevalencia mundial de sintomas
de asma es de 11.6% y de sintomas de rinitis es de 8.5%, mientras que en México
son de 8.4% de sintomas de asma. Mientras que en México en el estudio de

ISAAC reportan una prevalencia total de rinitis alérgica de 4.6% [18]

El asma es una enfermedad inflamatoria cronica de las vias respiratorias
caracterizada por hiperreactividad bronquial y obstruccién reversible de las vias
respiratorias. Se caracteriza por sintomas variables de sibilancias, disnea,

opresion toracica o tos, y limitacion variable del flujo aéreo espiratorio [19].
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En México, de acuerdo con la OMS, el 7% de la poblacion padece asma, lo cual
significa aproximadamente 8.5 millones de mexicanos enfermos por este
padecimiento respiratorio cronico y afecta al 1-18% de la poblacién en diferentes
paises [19,20]

Las pruebas cutaneas es un método diagndstico para identificar sensibilizaciéon
alérgica mediada por IgE, el cual se considera minimamente invasivo, con 90%
de sensibilidad y especificidad que consiste en una puncioén epicutanea mediante
diferentes instrumentos que atraviesa la gota hasta la parte superficial de la piel
por lo que con esto se logra una penetracion de cantidades de alergénico. La
lectura de las pruebas cutaneas es entre 15- 20 minutos donde se mide el tamafo
de la roncha y el eritema el cual para considerarse positivo la papula debe de
medir por lo menos 3mm superior al diametro de la roncha de control negativo.
Si esta positivo quiere decir que existen células cebadas sensibilizadas a IgE
especifica, por lo que la penetracién del alergeno provocara la liberacién de

histamina [21]
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JUSTIFICACION

La incidencia de los nifios con diagndstico de trastorno espectro autista cada vez
va en aumento ademas se ha demostrado su relacion con las enfermedades
alérgicas por lo que es primordial identificar la prevalencia del perfil de
sensibilizacion a alergenos intramuros y alimentarios para establecer su
asociaciéon con enfermedades alérgicas y como afecta su vida diaria y poder
realizar un diagnéstico adecuado de alergia respiratoria o alergia alimentaria e
iniciar un tratamiento oportuno por el alergélogo y poder mejorar la calidad de

vida de estos pacientes.

Los nifos con diagndstico de trastorno del espectro autista estan infra
diagnosticados cuando es en cuestion de enfermedades alérgicas por lo que es
importante conocer y realizar un diagnostico adecuado mediante la historia

clinica y pruebas cutaneas.
No existe en nuestro pais estudios que hayan evaluado objetivamente el perfil de

sensibilizacidon a alergenos intramuros y alimentario y su prevalencia en nifios

con diagnéstico de trastorno del espectro autista.
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CAPITULO Il

HIPOTESIS

Los nifios con diagndstico de trastorno del espectro autista se encuentran mas
sensibilizados alérgenos intramuros y alimentarios que el resto de la poblaciéon

pediatrica sin trastorno del espectro autista.
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CAPITULO IV

OBJETIVOS

OBJETIVO GENERAL

Comparar el perfil de sensibilizacién a alérgenos intramuros y alimentarios en
nifos con trastorno del espectro autista y el resto de la poblacion pediatrica sin

trastorno del espectro autista.

OBJETIVOS SECUNDARIOS

« Identificar la prevalencia de sensibilizacion a alérgenos intramuros y
alimentarios en ambos grupos.

» Identificar los nifos con TEA con diagndstico de rinitis alérgica y alergia
alimentaria.

» |dentificar el alérgeno intramuro mas comun en nifios TEA y el grupo
control.

» |dentificar el alérgeno alimentario mas comun en nifios con TEA y el grupo
control.

« Evaluar la diferencia en los puntajes entre los cuestionarios TSS4
(Gravedad total de los sintomas) y ACT (Asma control test) es decir si se

encuentran mas sensibilizados o no sensibilizados.
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CAPITULO V

MATERIAL Y METODOS

TIPO DE ESTUDIO:

Estudio observacional, descriptivo, prospectivo y comparativo

LUGAR DE REFERENCIA Y RECLUTAMIENTO:

Pacientes que acudan a la consulta de alergia en el Centro Regional de Alergia
e Inmunologia Clinica y consulta de neurologia pediatrica del Hospital

Universitario “Dr. José Eleuterio Gonzalez”

PERIODO DE ESTUDIO:

1 de septiembre de 2021- 1 de septiembre 2022

TAMANO DE LA MUESTRA:

La muestra de estudio sera toda la poblacion de pacientes que acuden a la
consulta de neurologia pediatrica y consulta de alergologia e inmunologia clinica
del Hospital Universitario “Dr. José Eleuterio Gonzalez” que cumplan con todos
los criterios de inclusion durante el periodo 1 de septiembre 2021 a 1 septiembre

2022.

CRITERIOS DE INCLUSION

e Pacientes de ambos géneros de 5 a 17 afios de edad con diagnédstico de
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trastorno del espectro autista segun DSM-V (grupo de estudio)

e Pacientes de ambos géneros de 5 a 17 afos de edad que acudan al Centro
Regional de Alergia e Inmunologia Clinica del Hospital Universitario “Dr. José
Eleuterio Gonzalez” de primera vez (grupo control)

e Pacientes cuyos padres o tutores deseen participar en el estudio y firmen el
consentimiento informado. Ademas de asentimiento informado por parte del
grupo control.

e Pacientes cuyos padres o tutores respondan el Asma Control Test (ACT) o

TSS4

CRITERIOS DE EXCLUSION

e Pacientes a los cuales no se les pueda realizar las pruebas cutaneas debido
que presentan alguna afeccién de la piel en al area de la prueba, consumo de
algun medicamento que afecta el resultado de las pruebas cutaneas,
antecedente de anafilaxia reciente y tratamiento con beta bloqueadores.

e Pacientes cuyos padres o tutores tengan alguna limitacién fisica y/o
cognitiva para contestar y entender el consentimiento informado o en que
consiste el estudio.

e Pacientes con padres o tutores que no deseen participar en el estudio.

CRITERIOS DE ELIMINACION
e Pacientes a los cuales no se les puede realizar las pruebas cutaneas debido

a que el control positivo no genera papula o que hayan tomado
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antihistaminico durante la ultima semana.
e Pacientes captados en la consulta de neurologia pediatrica que no acudan al
Centro Regional de Alergia e Inmunologia Clinica para realizarse pruebas

cutaneas.

METODOLOGIA

Se incluyeron en total 40 pacientes de ambos sexos de 5 a 17 afos, que
acudieron al servicio de Neurologia Pediatrica dentro del Hospital Universitario”
Dr. José Eleuterio Gonzalez” del periodo comprendido entre el 01 de septiembre
del 2021 y el 01 de septiembre 2022 que eran diagnosticados con trastorno del
espectro autista por medio de neurdlogo los cuales se refirieron al Centro
Regional de Alergia e Inmunologia clinica, se decidié hacer un muestro
poblacional debido a las condiciones actuales presentadas por la pandemia
Covid-19 en donde la cantidad de pacientes recibida es minima. De manera inicial
se les aplico a los padres un consentimiento informado verbal y escrito al grupo
control y de estudio, ademas de un asentimiento informado verbal y escrito al
grupo control dependiendo de la edad del menor.

Posteriormente se les realizo las pruebas cutaneas a alérgenos intramuros (acaro
de polvo, cucaracha, perro, gato y hongos) y alérgenos alimentarios ( nuez, apio,
mostaza, almendra, pescado, ajonjoli, leche de vaca, clara, de huevo, yema de
huevo, trigo, soya, cacahuate, chocolate y camarén) las cuales consisten en
colocar una cantidad pequefia a alérgenos en la piel de paciente ya sea en la
espalda o la cara interna del brazo derecho por medio del dispositivo llamado

Multitest® con extractos alergénicos de alergenos intramuros y alimentos
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elaborados en por el proveedor mexicano Allerquim. La lectura de las pruebas
cutaneas se realizé a los 15 minutos y se considero positiva si el tamano de la
papula resultante de la puncion del extracto alergénico media por lo menos 3 mm
superior al diametro de la roncha de control negativo y se consideré negativa
cuando no se producen ronchas con diametro mayor o igual de 3 mm por encima
del control negativo con alguno de los extractos alergénicos. La prueba no se
considero valida cuando los extractos de alergenos o el control positivo no genera
papula. En caso de salir positivas las pruebas cutaneas se les ofrecié el
tratamiento oportuno y la importancia del seguimiento con el alergélogo. También
los pacientes que resultaron con pruebas cutaneas positivas y refirieron sintomas
de asma como tos, sibilancias, disnea u opresion toracica se les aplicé el Asma
Control Test (ACT) una herramienta de evaluaciéon de control del asma que se
puede utilizar de manera rapida en la consulta, dependiendo de la edad es el tipo
de cuestionario que se aplico es decir de 4-11 afios y mayor de 12 afios. El Asma
Control Test en nifios de 4-11 anos incluye siete preguntas y es dividido en dos
partes: las primeras cuatro preguntas fueron autoadministradas por el nifio si el
nino no sabe leer o necesita ayuda lo pueden ayudan los padres a contestar; en
este caso a los nifios con diagndstico de TEA a los que se les aplic, los padres
tuvieron que responder por ellos, las ultimas tres preguntas las responden un
cuidador o los padres sobre la base de la condiciéon del nifio durante las 4
semanas anteriores. Las puntuaciones mayores a 20 indican un buen control del
asma, mientras que puntuaciones de 13-19 puntos indican asma parcialmente
controlada y menos de 13 puntos indican asma no controlada. Mientras que el

cuestionario para pacientes de 12 afios en adelante consta de 5 preguntas los
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cuales evaluan el control de su asma durante las ultimas 4 semanas, con
puntuaciones de 21-25 puntos asma controlada,16-20 puntos parcialmente
controlada y mal controlada menor a 15 puntos. Ademas, se les aplicé a ambos
grupos el cuestionario de TSS4 (Gravedad total de los sintomas) que evalua la
gravedad de la obstruccion nasal, estornudos, prurito nasal, estornudos mediante
una escala de 4 puntos, 0 puntos, ausente no hay signos o sintomas evidentes;
1 leve, signos y sintomas presentes, pero se pueden tolerar; 3 grave, los signos
y sintomas son dificiles de tolerar y pueden interferir con las actividades de la
vida diaria o el suefio con una puntuacion de 0-12 puntos, los nifios con
diagndstico de TEA las preguntan fueron respondidad por los padres y en el
grupo control dependiendo de la edad si la respondio el paciente. El grupo control
fue en el reclutado en el Centro Regional de Alergia e Inmunologia Clinica que
cumplian con los criterios de inclusion y acudieron por primera vez, a los cuales
también se les realizard las pruebas cutaneas y los cuestionarios de la misma

manera anteriormente comentada.

MECANISMOS DE CONFIDENCIALIDAD

Los padres observardon cuando se les aplico a el nifo las pruebas cutaneas

y en dado caso de negarse al procedimiento se podrian retirar del protocolo si lo
creian conveniente, su nombre no se dio conocer fuera de la Institucion al menos
que lo requiera nuestra Ley, no se podra compartir datos del expediente clinico

con personas ajenas a la investigacion.
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MECANISMOS DE PROTECCION

Se aplicd un consentimiento informado el cual fue autorizado por los padres o el
tutor en presencia de dos testigos en el grupo de estudio y control, donde se les
explicd de una manera sencilla cual es el objetivo del estudio y se detallé cuales
son los riesgos y los beneficios de participar en el estudio y se explicé que es
voluntario el deseo de participar ,ademas de un asentimiento informado
dependiendo la edad del menor y se les hara saber que su participacion es
voluntaria y no se negara el acceso a los servicios de salud en todo momento. El
asentimiento solo se aplicé al grupo control omitiendo al grupo de estudio ya que
no cuentan con la capacidad de decidir debido a su diagndstico, y en todo
momento el consentimiento informado lo daran los padres. Se les explicé a los
padres y al sujeto de investigacion en que consiste realizar las pruebas cutaneas,
el cual en todo momento estara acompanado. Habra confidencialidad respecto
los datos y resultados obtenidos.

Los procedimientos propuestos estan de acuerdo con las normas éticas, el
Reglamento de la Ley General de Salud en Materia de Investigacion para la Salud
y la Declaracion de Helsinki de 1975 y enmendada en 1989, y cédigos y normas
internacionales vigentes de las buenas practicas de la investigacion clinica.
ANALISIS ESTADISTICO

En la estadistica descriptiva se reportaran frecuencias y porcentajes para
variables categoricas. Para las variables cuantitativas se reportaran medidas de
tendencia central y dispersion (media/mediana; desviacion estandar/rango
intercuartil). Se realiz6 una prueba U de Mann-Whitney de muestras

independientes para determinar si habia diferencias en la puntuacién del ACT y

24



TSS4 entre niflos con diagndstico de TEA y nifios sin TEA. Las distribuciones de
las-puntuaciones del ACT y TSS4 fueron evaluados de manera visual y se
mostraron similares. Se considerara un valor de P < 0.05 y un intervalo de
confianza al 95% como estadisticamente significativo. Se utilizara el paquete

estadistico SPSS versioén 25.

FINANCIAMIENTO

No existen conflictos de intereses, los gastos del material e instrumentos

necesarios por el estudio seran solventados por el investigador principal.
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CAPITULO VI

RESULTADOS

En este estudio en total se incluyeron 40 pacientes con diagnéstico de trastorno
del espectro autista de los cuales 32 masculino y 8 femenino, con una edad media
de 8 afos, con un rango de edad de 5 afos- 15 afos. Del grupo control se
incluyeron un total de 38 pacientes los cuales eran pacientes que acudian al
centro regional de Alergia a Inmunologia Clinica, de estos 25 eran masculino y
13 femenino, con una edad media de 8 afios. En cuanto a la escolaridad de la
madre del grupo de estudio, 35% estudiaron hasta preparatoria, 35% licenciatura,
posgrado 15% y carrera técnica 5%, nadie de las madres estudio hasta primaria,
a comparacion de la escolaridad de los padres, secundaria 5%, preparatoria
27.5%, licenciatura 50%, posgrado 5% y carrera técnica 5%. Del grupo control de
la escolaridad de la madre la mayoria estudié hasta preparatoria y licenciatura
con una prevalencia de 42.1% respectivamente, en cambio la escolaridad del
padre la mayoria fue preparatoria con 34.2% vy licenciatura de 47.4%, por lo que
los padres de los nifios con diagndstico de trastorno del espectro autista tenian
mayor escolaridad de licenciatura y posgrado 35% y 15% escolaridad de la
madre, y escolaridad de padre licenciatura y posgrado 50% y 12.5%
respectivamente, a comparacion del grupo control donde solo 1 padre tenia

estudios de posgrado. (Tabla 1)
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Los antecedentes de atopia fueron mayores en el grupo control con una
prevalencia de 78.9% a comparacién con el grupo con diagndstico de trastorno
del espectro autista 21.1%. (Tabla 1) Los sintomas gastrointestinales se
presentaron en 45% del grupo de estudio a comparacion del grupo control donde
solo el 5.3% presentd sintomas gastrointestinales. El principal sintoma
gastrointestinal presentado por el grupo de estudio fue estrefimiento en el 30%
de los pacientes y un 15% presentaron otros sintomas gastrointestinales como
diarrea, distension abdominal o reflujo gastroesofagico. La dieta de eliminacién
se realiz6 por el 50% de los pacientes con TEA a leche de vaca y gluten, (12/20)
60% habian realizado dieta de eliminacion al gluten, (1/20) 5% a leche de vaca y
(4/20) 20% a leche de vaca y gluten y (5/20) 25% a otros alimentos.

Figura 1. Dieta de eliminacién en nifios con TEA

Dieta de eliminacion

14
12

10

Gluten Leche de vaca Gluteny leche Otros alimentos
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Tabla 1. Caracteristicas de los grupos con los nifios con TEA y grupo

control
Tabla 1.
Grupo
Nifios con TEA Nifios sin TEA
Media Count  Column N % Mean Count  Column N %
Edad (en aios) 9 8
Sexo Masculino 32 80.0% 25 65.8%
Femenino 8 20.0% 13 34.2%
Escolaridad madre Primaria 0 0.0% 2 5.3%
Secundaria 4 10.0% 4 10.5%
Preparatoria 14 35.0% 16 42.1%
Licenciatura 14 35.0% 16 42.1%
Posgrado 6 15.0% 0 0.0%
Carrera técnica 2 5.0% 0 0.0%
Escolaridad padre Primaria 0 0.0% 1 2.6%
Secundaria 2 5.0% 5 13.2%
Preparatoria 11 27.5% 13 34.2%
Licenciatura 20 50.0% 18 47.4%
Posgrado 5 12.5% 1 2.6%
Carrera técnica 2 5.0% 0 0.0%
AHF atopia Positivo 20 50.0% 30 78.9%
Negativo 20 50.0% 8 21.1%
AHF autismo Positivo 12 30.0% NA
Negativo 28 70.0% NA
Grado de TEA Grado 1 16 40.0% NA
Grado 2 16 40.0% NA
Grado 3 8 20.0% NA
Dieta de eliminacion  Positivo 20 50.0% NA
Negativo 20 50.0% NA
Sintomas Positivo 18 45.0% 2 5.3%
gastrointestinales Negativo 22 55.0% 36 94.7%
Sintomas piel Positivo 7 17.5% 11 28.9%
Negativo 33 82.5% 27 71.1%
Sintomas nasales Positivo 29 72.5% 33 86.8%
Negativo 11 27.5% 5 13.2%
Sintomas pulmonares Positivo 2 5.0% 4 10.5%
Negativo 38 95.0% 34 89.5%
Resultado Pc Positivo 25 62.5% 26 68.4%
alergenos ambientales Negativo 15 37.5% 12 31.6%
Resultado a PC Positivo 33 82.5% 16 42.1%
alimentos Negativo 7 17.5% 22 57.9%
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Los nifios con diagnéstico con TEA, 16/40 (40%) tenian grado 1 y 2 de autismo,
mientras que grado 3 solo fueron 8/40 (20%) ademas de tenian antecedentes

heredofamiliares de autismo en un 50%.

Los pacientes del grupo control presentaron mas sintomas de piel en un 28.9%,
en sintomas nasales la diferencia fue muy poca entre los dos grupos con un
72.5% en el grupo de estudio y 86.8% en el grupo control. En los sintomas

pulmonares el grupo control presenté mayor prevalencia de 10.5%. (Tabla 1)

El perfil de sensibilizacion del grupo con nifios con trastorno del espectro autista
los 5 principales alérgenos alimentarios de los cuales salieron mas sensibilizados
los pacientes fueron trigo con 32.5%, yema de huevo con 25%, pescado 20%,
clara de huevo y chocolate con 17.5% ambos (Figura 1), a diferencia del grupo
control los 5 principales alérgenos fueron yema de huevo y cacahuate con 10.5%,
camaron 7.9%, clara de huevo, mostaza y leche de vaca con 5.3%, soya,
chocolate, pescado y almendra con 2.6%. (Figura 2) A diferencia del grupo de
los nifios con diagnéstico de trastorno del espectro autista donde el principal
alérgeno al que se encontraban sensibilizado fue el trigo en el grupo control
ningun paciente tuvo prueba cutanea positiva. En la tabla 2 se muestra la

prevalencia de sensibilizacion de los 14 alérgenos alimentarios de ambos grupos.
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Figura 2. Perfil de sensibilizacion a alérgenos alimentarios en nifios con

TEA
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Figura 3. Perfil de sensibilizacion a alérgenos alimentarios en el grupo

control
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Tabla 2. Frecuencia de sensibilizacion a alérgenos alimentarios

+[Tabla 2. Alergenos alimentarios

Grupo
Nifios con TEA Nifos sin TEA
Count Column N % Count Column N %
Nuez Positivo 5 12.5% 0 0.0%
Negativo 35 87.5% 38 100.0%
Apio Positivo 5 12.5% 0 0.0%
Negativo 35 87.5% 38 100.0%
Almendra Positivo 5 12.5% 1 2.6%
Negativo 35 87.5% 37 97.4%
Pescado Positivo 8 20.0% 1 2.6%
Negativo 32 80.0% 37 97.4%
Leche de vaca Positivo 4 10.0% 2 5.3%
Negativo 36 90.0% 36 94.7%
Trigo Positivo 13 32.5% 0 0.0%
Negativo 27 67.5% 38 100.0%
Clara de huevo Positivo 7 17.5% 2 5.3%
Negativo 33 82.5% 36 94.7%
Yema de huevo Positivo 10 25.0% 4 10.5%
Negativo 30 Eje Vertical (Valor) Lineas de divisién princif
Camaron Positivo 5 12.5% 3 7.9%
Negativo 35 87.5% 35 92.1%
Chocolate Positivo 7 17.5% 1 2.6%
Negativo 33 82.5% 37 97.4%
Cacahuate Positivo 6 15.0% 4 10.5%
Negativo 34 85.0% 34 89.5%
Soya Positivo 9 23.1% 1 2.6%
Negativo 30 76.9% 37 97.4%
Mostaza Positivo 6 15.0% 2 5.3%
Negativo 34 85.0% 36 94.7%
Ajonjoli Positivo 3 7.5% 0 0.0%
Negativo 37 92.5% 38 100.0%

El perfil de sensibilizacion de los alérgenos intramuros del grupo de estudio se
encontré6 mayor sensibilizacion a Dermatophagoides farinae en un 37.5% y
Dermatophagoides pteronyissinus en un 35%, a diferencia del grupo control
donde también estuvieron mas sensibilizados Dermathophagoides farinae en un

47.4% y Dermatophagoides pteronyissinus en un 52.6%. (Figura 3) En la tabla 3
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se muestra la frecuencia de sensibilizacion de alergenos ambientales de ambos

grupos.

Figura 4. Perfil de sensibilizacion a alérgenos intramuros

A) Nifios con TEA B) Nifios sin TEA

A) Perfil de sensibilizacion alérgenos intramuros en
nifios con TEA
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B) Perfil de sensibilizacion a alérgenos intramuros
en el grupo control

m Felis

m Alternaria alterna

m Dermatophagoides farinae

1 Canis

m Blatella

m Dermatophagoides pteronyssinus

Tabla 3. Frecuencia de sensibilizacion a alérgenos intramuros

“+/Tabla 3. Alergenos ambientales

Grupo
Nifios con TEA Nifos sin TEA
Count Column N % Count Column N %

Blatella Positivo 7 17.5% 3 7.9%

Negativo 33 82.5% 35 92.1%
Alternaria Positivo 4 10.0% 3 7.9%

Negativo 36 90.0% 35 92.1%
Derma farinae Positivo 15 37.5% 18 47 .4%

Negativo 25 62.5% 20 52.6%
Felis Positivo 4 10.0% 2 5.3%

Negativo 36 90.0% 36 94.7%
Derma pteron Positivo 14 35.0% 20 52.6% |

Negativo 26 65.0% 18 47 .4%
Canis Positivo 3 7.5% 4 10.5%

Negativo 37 92.5% 34 89.5%

Los nifios con diagndstico de trastorno del espectro autista comparado con el

grupo control tuvieron mas alergia alimentaria (6/40) con una prevalencia de 15%

a comparacion del grupo control (1/38) prevalencia de 2.6%. La alergia

respiratoria fue mayor en el grupo control (16/38 ) prevalencia de 42.1% a
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diferencia del grupo con diagndstico de trastorno del espectro autista (7/40)
prevalencia de 17.5%. Los pacientes que presentaron solamente alergia en la
piel fue mayor en los nifios sin diagndstico de trastorno del espectro autista (2/38)
con una prevalencia de 5.3% sin embargo en nifios con TEA ningun presento
este diagndstico, pero si presentaron diagndstico de alergia respiratoria y piel
(3/7) con un 7.5%. Alergia respiratoria y a alergia alimentaria fue mas prevalente
con (15/40) 37.5% en el grupo con TEA a comparacién con el grupo control con

(9/38) 23.7%. (Tabla 3)

Tabla 4. Frecuencia de diagndsticos de los nifios con TEA y grupo control

Grupo
Nifnos con TEA Nifos sin TEA
Count  Column N % Count Column N %

Diagnostico  Alergia respiratoria 7 17.5% 16 42.1%

Alergia piel 0 0.0% 2 5.3%

Alergia alimentaria 6 15.0% 1 2.6%

Alergia respiratoria y 15 37.5% 9 23.7%

alimentaria

Alergia respiratoria y en 3 7.5% 4 10.5%

piel

Otros 9 22.5% 6 15.8%|

Los resultados de las pruebas cutaneas a alérgenos alimentarios salieron con
mayor frecuencia positivas en los nifios con TEA (33/40) con una prevalencia de
82.5% a comparacion del grupo control con una prevalencia (16/38) 42.1%
(Figura 4). Los resultados de las pruebas a alérgenos ambientales presentd muy

poca diferencia entre los dos grupos, fueron positivas en el grupo control (26/38)
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con una prevalencia de 68.4% y en el grupo de TEA (25/40) con una prevalencia

de 62.5% (Figura 5).

Figura 5. Frecuencia de pruebas cutaneas a alérgenos alimentarios

positivas y negativas en ambos grupos
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Figura 6. Frecuencia de pruebas a alérgenos ambientales cutaneas
positivas y negativas en ambos grupos
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Los puntajes entre los dos grupos si fue de manera significativa para el puntaje

TSS4, sin embargo no lo fue para el Asma Control Test, a 20 pacientes con TEA

se les pudo realizar el TSS4 debido a que presentan sintomas nasales, sin

embargo no fue del todo confiable, debido a que los padres fueron los

respondieron las preguntas debido a que los nifios no podian contestar las

preguntas, y tres pacientes se les realizé el Asma Control Test con la misma

situacion.

Tabla 5. Diferencia de puntajes entre TSS4y ACT

Resumen de prueba de hipotesis

S

Hipétesis nula Prueba Sig. Decision
i Prueba U de
La distribucion de TSS4 es la  Mann-Whitney Rechazar la
1 misma entre las categorias de para muestras .002 ' hipétesis
Grupo. independiente nula.
s
Prueba U de
La distribucion de ACT es la  Mann-Whitney Retener la
2 misma entre las categorias de para muestras .128 hipotesis
Grupo. independiente nula.

Se muestran significaciones asintoticas. El nivel de significacion es de .
05S.
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CAPITULO VII

DISCUSION

Diversos estudios evaluan que existe cierta asociacion entre trastorno del
espectro autista y el padecer padecimientos alérgicos como asma, dermatitis

atopica y alergia alimentaria y rinitis alérgica.

En el estudio de Tan et al, se encontré que la prevalencia de alergia alimentaria
fue mayor en el grupo con diagndstico de TEA (n=905) con un 13.1% a
comparacién del grupo sin diagnostico de TEA (n=52,460) [22]. Se observd en
nuestro estudio que los nifos con TEA tenian mas alergia alimentaria con una
prevalencia de 15% a comparacion del grupo control de 2.6%, sin embargo,
también los que presentaron alergia alimentaria y alergia respiratoria fue mayor
en el grupo con TEA con una prevalencia de 37.5% a comparacion del grupo sin

TEA con 23.7%.

Las anomalias inmunolégicas, como una mayor produccion de citocinas Th2 sin

estimulos y una mayor frecuencia de células Th que expresan citocinas Th2,
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indican una mayor prevalencia de atopia en nifios con TEA, [5], como fue el caso
de nuestro estudio en cuanto alergia alimentaria y alergia respiratoria si existio
diferencia con una prevalencia de 17.5% (n=40) en nifios con TEA a comparacion

del grupo de nifios sin TEA una prevalencia de 42.1% (n=38).

La patogenia mas probable de porque los nifios con autismo tienen mas alergia
alimentaria es que los mastocitos (hipotalamo) los cuales se activan por la
hipersensibilidad a alimentos liberan moléculas proinflamatorias y neurotédxicas,
por lo que lo aumenta la permeabilidad hematoencefalica y se liberen interleucina
y factor de necrosis tumoral que estimula la microglia, que conduce a la
interrupcion de la conectividad neuronal y una respuesta inmune aberrante, lo
que contribuye a la inflamacién focal y el TEA [1,23]. Esto se correlaciono con el
estudio que realizé Jynochi donde demuestra mas alergia alimentaria en nifios
con TEA n=133 a comparacion con el grupo control 43 casos, sin embargo, en
ese estudio lo padres reportaron sensibilidad alimentaria como alergia alimentaria
y los sintomas gastrointestinales pudieran por una mayor sensibilidad a varios
antigenos alimentarios [5]. Los principales sintomas gastrointestinales que
presentan los nifios con TEA son constipacion, dolor abdominal, diarrea [24] en
nuestro estudio se encontré que 30%(n=12) de los pacientes presentaron
constipaciéon y un 15% presentaron otros sintomas gastrointestinales como
diarrea, distension abdominal o reflujo gastroesofagico, de estos 12 pacientes el
75% tenian diagndstico de alergia alimentaria de acuerdo a la correlacion clinica

y pruebas cutaneas positivas.

38



La dieta puede llegar afectar el comportamiento o funcién gastrointestinal que
altera el microbioma intestinal y estos diversos cambios de se asocian con
cambios en el comportamiento, el estado de animo, la cognicién y los problemas
gastrointestinales [3]. En nuestro estudio se encontré que 20 (n=40) realizaban
algun tipo de dieta de eliminacién a gluten, leche u otro alimento. Trajkovksi et al
evaluaron a 35 participantes con autismo y 21 de sus hermanos, los pacientes
con diagnostico de TEA tienen altas concentraciones a-lactoalbumina, a-
lactoglobulina, caseina y gliadina, ademas de las concentraciones de anticuerpos
de IgG de a-lactoalbumina, a-lactoglobulina, caseina [25]. En nuestro estudio el
perfil de sensibilizacién de los alérgenos alimentarios el alimento mas prevalente
fue trigo con 32.5% posteriormente yema de huevo con 25%, soya 23.1%,
pescado 20%, clara de huevo y chocolate con 17.5% respectivamente a
comparacién del grupo control donde no se encontré6 ningun paciente que
estuviera sensibilizado a trigo. A principios de la década de 2000, Vojdani et al
realizé varios estudios donde encontré que la gladina y la caseina presentaban
altas tasa de anticuerpos, DPP4 (enzima digestiva importante en el
procesamiento de gliadina) [26]. En un estudio se evaluaron a 10 nifios con TEA
donde se les realiz6 pruebas cutaneas positivas: 1 paciente sali6é postivo a acaro
de polvo, 1 polenes, 3 a leche de vaca, 3 a huevo y ninguno a trigo, uno de esos

pacientes sali6 positivo a huevo y leche [27].

En el estudio de Bakkaloglu et al evaluaron a 30 nifios con diagnéstico de TEA

de 2-4 afios les realizaron niveles de IgG, IgM, IgA e IgE y pruebas cutaneas a
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trigo, mezcla de cereales, huevo, leche de vaca, mezcla de arboles, Alternaria
alternata, Cladosporium  herbarum, acaro del polvo doméstico
(Dermatophagoides pteronyssimus y Dermatophagoides farinae), mezcla de
pasto, gato y aspergillus. De los resultados de las pruebas cutaneas 11/23
(47.8%) de los nifos a los que se aplicd pruebas cutaneas tuvieron resultado
positivo con un alérgeno y cinco de ellos, con multiples alérgenos. La sensibilidad
a los acaros del polvo doméstico se observoé en tres (13 %), el polen, cinco (21.7

%) y el moho, en seis (26 %) nifios [28]

Magalhaes et al estudiaron a 15 nifios con diagndstico de Sindrome de Asperger
de 7-18 afios comparandolos con un grupo control de pacientes no atdpicos y
pacientes atopicos fueron evaluados para confirmar el diagnéstico de asma,
rinitis alérgica y dermatitis atdpica, se les realiz6 pruebas cutaneas a Blomia
tropicalis , Dermatophagoides pteronyssinus y Dermatophagoides farinae, los
pacientes con Asperger tuvieron mas pruebas positivas que los grupos control.
En el caso de Blomia tropicalis  9/15 fueron positivas, Dermatophagoides
pteronyssinus 11/15 positivas y Dermatophagoides farinae 10/15 positivas [29].
En nuestro estudio los pacientes sin TEA tuvieron mayor frecuencia de
sensibilizacion a Dermatophagoides pteronyssinus (20/38) 52.6% vy
Dermatophagoides farinae (18/38) 47.4% a comparacién del grupo con nifios con
TEA donde se obtuvo una frecuencia de Dermatophagoides pteronyssinus de
(14/40) 35% y Dermatophagoides farinae (15/40) 37.5%, sin embargo, puede
existir poca variacion ya que el grupo control que se utilizé en el estudio eran

pacientes que acudian a la consulta de alergia e inmunologia clinica.
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Mostafa et al evaluaron a 50 nifios con TEA donde 52% (26/50) tuvieron mas de
un padecimiento alérgico, en el 57.7% se encontré que tenian asma, 50% rinitis
alérgica y 15.4% dermatitis atopica y en el grupo control 10% tuvieron
manifestaciones alérgicas. La frecuencia de manifestaciones alérgicas fue mayor
en el grupo de TEA la cual fue significativa p < 0.001 [30]. Ademas, los nifios con
autismo grave tuvieron mas manifestaciones alérgicas, en nuestro estudio (8/40)
20% fueron clasificados como TEA grado 3 de los cuales (7/8) es decir 87.5%

presentaron algun diagnéstico alérgico.

Gurney et al realizaron un estudio con la Encuesta Nacional de Salud Infantil a
mas de 100, 00 padres la exposicidn principal fue “autismo” (sin definicidon
adicional), se les pregunto “; Alguna vez un médico o profesional de la salud le
dijo que su hijo tiene autismo?”, 483 fueron respuestas afirmativas y 84,789 fue
el grupo control. Los padres reportaron mas ansiedad, problemas de conducta,

alergia respiratoria, alergia alimentaria y alergia en piel [31].

Diversos estudios miden las citocinas en el cerebro de pacientes con TEA
informan desregulacién de citocinas, donde aumenta FNT-a, IIL-6 y MCP-1 en
comparacién con el grupo control, ademas en un estudio se encontré niveles
séricos elevados de autoanticuerpos antiMBP y anti-MAG en el 57.1 % y el 66.7

% pacientes con TEA que presentaban manifestaciones alérgicas [30, 32].
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CAPITULO VI

CONCLUSION

Los nifilos con TEA estan mas predispuestos a tener sensibilizacion alérgica a
alérgenos alimentarios a comparacion de los nifios sin TEA, presentando
diagndstico de alergia alimentaria de acuerdo con los sintomas gastrointestinales
y prueba cutaneas positivas, el sintoma gastrointestinal que mas frecuente se
presento fue constipacion, algunos padres realizaron dieta de eliminacion a trigo
y leche. La alergia alimentaria al trigo tuvo mayor prevalencia en los nifilos con
TEA a comparacion del grupo control, sin embargo, en este estudio falto clasificar
si los pacientes presentaban alergia no mediada por IgE ya que diversos estudios
encuentran también que los nifios con TEA padecen mas enfermedad celiaca o
alergia no mediada por IgE. El perfil de sensibilizacion de alérgenos ambientales
se encontré muy poca diferencia entre ambos grupos siendo el mas prevalente
Dermatophagoides pteronyssinus y Dermatophagoides farinae, sin embargo se
encontré que el grupo control se encontraban mas sensibilizados, esto podria ser
debido a que el grupo control fueron reclutados en el departamento de Alergia e
Inmunologia clinica los cuales la mayoria el motivo de consulta fue por
manifestaciones alérgicas. La hipersensibilidad alimentaria en nifios con TEA
sigue siendo un amplio campo de estudio ya que, aunque existen multiples
estudios que demuestran la asociacion entre alergia alimentaria y nifios con TEA,
se necesita saber de forma real que tipo de alergia alimentaria es la mas

frecuente y a que alérgeno.
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CAPITULO IX

Anexo |
TSS4

Sintomas No me ha No me ha Me ha molestado | Me ha

molestado molestado moderadamente | molestado

nada casi nada Mucho
1. La
sensacion de 0 1 2 3
tener la nariz
tapada o la
sensacion de
obstruccién
2. La
mucosidad 0 1 2 3
nasal liquida
0 cCOmo agua
3. El picor de
la nariz 0 1 2 3
4. Tener
estornudos 0 1 2 3
repetidos
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Anexo |l

Asma control test (ACT) Cuestionario de Control de Asma > 12 afios

Cuestionario de Control de Asma (ACT)

Puntaje

1. En las ultimas 4 semanas, ;cuanto tiempo le ha impedido su asma hacer
todo lo que queria en el trabajo, en la escuela o en la casa?

Siempre (1)

Mayoria del
Tiempo (2)

Algo del
Tiempo

G)

Un poco del
Tiempo (4)

Nunca

©)

2. Durante las ultimas 4 semanas, ;con qué frecuencia le ha faltado el aire?

Siempre (1)

Mayoria del
Tiempo (2)

Algo del
Tiempo

€)

Un poco del
Tiempo (4)

Nunca

©)

3. Durante las tltimas 4 semanas, ;con qué frecuencia sus sintomas del
asma (respiracion sibilante o un silbido en el pecho, tos, falta de aire,
opresion en el pecho o dolor) lo/la despertaron durante la noche o mas
temprano de lo usual en la mafiana?

Siempre (1)

Mayoria del
Tiempo (2)

Algo del
Tiempo

(€)

Un poco del
Tiempo (4)

Nunca

©)

4. Durante las ultimas 4 semanas, ;con qué frecuencia ha usado su
inhalador de rescate o medicamento en nebulizador (como albuterol)?

Siempre (1)

Mayoria del
Tiempo (2)

5. {Cémo eval

uaria el control

Siempre (1)

Mayoria del
Tiempo (2)

Algo del Un poco del Nunca
Tiempo Tiempo (4) (%)
(3)
de su asma durante las Gltimas 4 semanas?
Algo del Un poco del Nunca
Tiempo Tiempo (4) (%)
(3)

TOTAL=

SERVICIO DE ALERGIA E INMUNOLOGIA CLINICA

Edif. De Policlinicas Il - 4°

piso

Madero y Av. Gonzalitos S/N, C.P. 64460
Col. Mitras Centro, Monterrey, N.L., México

Tel. (81) 8346-2515

.:( LA 115
'.éY, ',L_:i;' = N Y

-
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o

“ALERGIA

=" JEINMUNOLOGIA CLiNICA =
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Anexo lll
Asma control test (ACT) Cuestionario de control de asma de 4-11 afios

Prueba de control del asma de la infancia para nifilos/as de 4 a 11 afos
Esta prueba le dara un puntaje que puede ayudar al madico a evaluar si & tratamiento para el asma de su nino/a esta funcicnando o si puede

ser el momento adecuado para cambiario
Como contestar la prueba de control del asma de la infancia

Paso 1 Deje que su nino/a conteste las primeras cuatro preguntas (de la 1 a la 4). Si su nino/a necesita ayuda para leer o entender alguna
prequnta, usted puade ayudar pero deje que él/ella sea quien elija la respuesta. Conteste usted Ias tres preguntas restantes (de la 5 ala 7)

y no permita que las respuestas de su nino/a afecten sus respuestas. No hay respuestas corectas o incomectas,
Paso 2 Escriba el nomero de cada respuesta en el cuadnito de puntaje que se encuenra

a la derecha de cada pregunta. Sl el puntaje de su nino/a es 19 0 menes, puede ser
Paso 3 Sume cada uno de los puntajes de los cuadritos para obtener el total. 19 mi:;g;?*:‘;‘:’s"h'?mm
Paso 4 Ensene la prueba a su médico para hablar sobre el puniaje total de su ino/a.  (IUEER T EE PR m"’:‘w - w”:o
Deje que su nifio/a conteste estas preguntas. para hablar sobre Ios resultadss de su NiN'a,

1. ;Como esta tu asma hoy?
Muy mala Mala Buena Muy buena
2. ;Que tan problematica es tu asma cuando corres, haces ejercicio o practicas algun deporte?

. S

grande, no puedo hacer lo que quiero hacer. Es un problema y no me siento bien.| Es un problema pequefio pero esta bien. No es un problema.
3. ;Tienes tos debido a tu asma?

S 2

SI, siempre. SI, la mayoria del tiempo. S, algo del tiempo. No, nunca.
4. ;Te despiertas durante la noche debido a tu asma?

o e o

SI, siempre. SI, la mayoria del tiempo. S, algo del tiempo. No, nunca.

Por favor conteste usted las siguientes preguntas.
5. Durante las ultimas 4 semanas, ; cuantos dfas tuvo su nino/a sintomas de asma durante el dia?

Nunca De 1a3dias De 4 210 dias De 11 a18 dias De19a24dias  Todos los dias
6. Durante las ultimas 4 semanas, ; cuantos dfas tuvo su nino/a respiracion sibilante (un silbido en el pecho) durante el dia debido al asma?

Nunca De 1a3dias De 4 210 dias De 11 a18 dias De19a24dias  Todos los dias

7. Durante las ultimas 4 semanas, ; cuantos dfas se desperto su nino/a durante la noche debido al asma?

Nunca De 1a3dias De 4 a 10 dias De 11 a 18 dias De19a24dias  Todos los dias

SERVICIO DE ALERGIA E INMUNOLOGIA CLINICA
Edif. De Policlinicas Il - 4° piso

Madero y Av. Gonzalitos S/N, C.P. 64460

Col. Mitras Centro, Monterrey, N.L., México

PUNTAJE

[]

[]

[]

CEC] O O

Tel. (81) 8346-2515
T Y ARl

.{ CENTRO REGIONAL DE ALERGIA.' i
E INVUNOLOGIA CLINICA
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Anexo IV

Formato de consentimiento informado (Grupo de estudio)

Facultad de Medicinay
UANL Hospital Universitario

VERSIDAD AUTONOMA DE NUEVO LEON

FORMATO DE CONSENTIMIENTO INFORMADO (GRUPO DE ESTUDIO)

“Perfil de sensibilizacién a alérgenos intramuros y

Thtulo del Estudio alimentarios en nifios con trastorno del espectro autista”

Nombre del Investigador Principal Dr. med. Sandra Nora Diaz Gonzalez
Centro Regional de Alergia e Inmunologia Clinica, Hospital

Servicio / Departamento Universitario “Dr. José Eleuterio Gonzalez”, Monterrey, N.L.
México

Teléfono de Contacto 8183462515

Persona de Contacto Dra. Tania Gisela Delgado Guzman

Version de Documento Versién 2.0

Fecha de Documento Agosto 2021

Su hijo(a) ha sido invitado(a) a participar en un estudio de investigacion. Este documento contiene informacion
importante acerca del propésito del estudio, lo que su hijo(a) hara si decide participar, y la forma en que nos
gustaria utilizar su informacién personal y la de su salud. Puede contener palabras que Usted no entienda.
Por favor solicite a su médico o al personal del estudio que le explique cualquier palabra o informacién que
no le quede clara.

1.- (CUAL ES EL PROPOSITO DEL ESTUDIO?

El propésito de este estudio es identificar alergia a ciertas sustancias(alérgenos) que se encuentran dentro
de la casa y alimentos en nifios con trastorno del espectro autista, con el objetivo de conocer si tu hijo(a) tiene
alergia alimentaria o respiratoria, es decir una reaccién en su cuerpo que le este ocasionado algun tipo de
molestia y asi mejorar su calidad de vida. Por lo que se hara comparacién con un grupo control de pacientes
que no cuente con este diagnéstico. Los datos que nos proporcione seran confidenciales y no se les
entregaran a terceros.

2.- ;CUAL SERA LA DURACION DEL ESTUDIO Y CUANTOS PARTICIPANTES HABRA EN ESTE
ESTUDIO?

Se estima una duracién maxima de 1 afio para obtener la muestra esperada de acuerdo con los pacientes
que acudan a la consulta de neurologia pediatrica que cuenten con diagndstico de trastorno del espectro
autista y que sean referidos al Centro Regional de Alergia e Inmunologia clinica para la realizacion de pruebas
cutaneas. La participacion de su hijo(a) sera en una sola visita y en ese momento se le realizara las pruebas
|cuta’\neas.

3.-¢CUALES SON LOS REQUISITOS QUE SE TOMARAN EN CUENTA PARA LA PARTICIPACION DE
SU HIJO(A)?

El médico del estudio verificara que su hijo (a) cumpla con los siguientes requisitos antes de considerar su
ingreso al estudio de investigacion.

Pacientes de ambos géneros de 5 a 17 afios de edad con diagnéstico de trastorno del espectro autista (grupo
de estudio) que acudan al departamento de Neurologia Pediatrica y se refieran al Centro Regional De Alergia
e Inmunologia Clinica del Hospital Universitario “Dr. José Eleuterio Gonzalez” y cuyos padres firmen este
consentimiento informado.

Pacientes cuyos padres o tutores respondan a los cuestionarios el Asma Control Test (ACT) o Gravedad total

1
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de los sintomas (TSS4)

4.- ;CUALES SON LOS PROCEDIMIENTOS QUE SE LE REALIZARAN A SU HIJO (A)?

Se realizara las pruebas cutaneas a ciertas sustancias (alérgenos) que se encuentran dentro de la casa como
polvo, cucaracha, perro, gato o hongos y alimentos que pueden llegar a causar alergia, las cuales consisten
en colocar en la piel de su hijo (a) estas sustancias ya sea en la espalda o en la cara interna del brazo derecho
por medio de una arafita llamada Multitest para confirmar o descartar si existe alergia , se procedera a la
lectura de las pruebas en 15 minutos para considerar si salieron positivas o negativas, en todo momento se
encontrara acompafiado su hijo (a).

5.- ¢ QUE VA A HACER S| USTED DECIDE QUE SU HIJO(A) PARTICIPE EN ESTE ESTUDIO

Si Usted da su consentimiento para que participe, debe acudir al Centro Regional de Alergia e Inmunologia
clinica para realizar las pruebas cutaneas a su hijo(a) cuando se le indique.

6.- ;CUALES SON LOS POSIBLES RIESGOS O MOLESTIAS?

Los riesgos de los procedimientos del estudio incluyen: Enrojecimiento, comezén en la piel, ronchas, dolor
local y sintomas nasales. En raras ocasiones las pruebas cutaneas pueden ocasionar una reaccién alérgica
grave e inmediata (anafilaxia) para la cual, a pesar de la baja incidencia, el Centro Regional de Alergia e
Inmunologia Clinica cuenta con medicamento y equipo de emergencia adecuados.

7.- tCUALES SON LOS POSIBLES BENEFICIOS PARA SU HIJO(A) O PARA OTROS?

Identificar de manera oportuna si su hijo(a) cuenta con alguna enfermedad alérgica y asesorarlos para que
sean atendidos por un profesional adecuado. La participacién en este estudio puede ayudar a los médicos
cientificos a comprender mejor si existe relacién entre los padecimientos alérgicos y pacientes con diagnéstico
de trastorno del espectro autista.

8.- ;QUE OTROS PROCEDIMIENTOS O TRATAMIENTOS PODRIAN ESTAR DISPONIBLES PARA SU
HIJO (A)?

Usted o su hijo(a) no tienen que participar en este estudio de investigacion si no lo desea. En lugar de este
estudio, puede continuar su seguimiento en neurologia pediatrica.

9.- ¢ LA PARTICIPACION DE SU HIJO(A) EN ESTE ESTUDIO LE GENERARA ALGUN COSTO?

No habra costos para su hijo(a) por participar en este estudio.

10.- ¢SE LE PROPORCIONARA ALGUNA COMPENSACION ECONOMICA PARA GASTOS DE
TRANSPORTACION A SU HIJO (A)?

A su hijo(a) no se le proporcionara ninguna compensacion para sus gastos de transportacion.

11.-,RECIBIRA ALGUN PAGO POR LA PARTICIPACION EN ESTE ESTUDIO DE SU HIJO(A)?
Su hijo(a) no recibira ninglin pago por la participacién en este estudio

¢QUE DEBE HACER SI LE PASA ALGO COMO RESULTADO DE PARTICIPAR EN ESTE ESTUDIO A SU
HIJO(A)?

Si su hijo(a) sufre una lesién o enfermedad durante su participacion en el estudio, debe buscar tratamiento a
través de su médico de cabecera o centro de atencién médica de elecciéon y debe informarselo
inmediatamente al médico del estudio.
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Los gastos que genere dicha lesién o enfermedad sélo le seran pagados si el médico del estudio ha decidido
que la lesién / enfermedad esté directamente relacionada con los procedimientos del estudio, y no es el
resultado de una condicién pre-existente de la progresién normal de su enfermedad, o porque no se han
seguido las indicaciones que el médico de estudio ha recomendado.

¢CUALES SON LOS DERECHOS DE SU HIJO(A) COMO SUJETO DE INVESTIGACION?

Si su hijo(a) decide participar en este estudio, su hijo (a) tiene derecho a ser tratado con respeto, incluyendo
la decisién de continuar o no en el estudio. Su hijo (a) es libre de terminar su participacién en este estudio en
cualquier momento.

¢PUEDE TERMINAR LA PARTICIPACION DE SU HIJO(A) EN CUALQUIER MOMENTO DEL ESTUDIO?

La participacién es estrictamente voluntaria. Si su hijo (a) desea suspender su participaciéon, puede hacerlo
con libertad en cualquier momento. Si su hijo(a) elige no participar o retirarse del estudio, su atencién médica
presente y/o futura se vera afectada y no incurrira en sanciones ni perdera los beneficios a los que su hijo(a)
tendria derecho de algun otro modo.

La participacién de su hijo(a) también podra ser suspendida o terminada por el médico del estudio, sin su
consentimiento, por cualquiera de las siguientes circunstancias:

Que el estudio haya sido cancelado.

Que el médico considere que es lo mejor para su hijo (a)

Que necesita algun procedimiento o medicamento que interfiere con esta investigacion.

Que no ha seguido las indicaciones del médico lo que pudiera traer como consecuencias problemas
en su salud.

Si su hijo (a) decide retirarse de este estudio, debera realizar lo siguiente:

* Notificar a su médico tratante del estudio
e Debera de regresar todo el material que su médico le solicite.

Si la participaciéon en el estudio se da por terminada, por cualquier razén, por su seguridad, el médico
continuara con seguimientos clinicos. Ademas, la informacién médica recabada hasta ese momento podra
ser utilizada para fines de la investigacion.

¢COMO SE PROTEGERA LA CONFIDENCIALIDAD DE LOS DATOS PERSONALES Y LA INFORMACION
DEL EXPEDIENTE CLINICO DE SU HIJO(A)?

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

Se tiene el derecho de controlar el uso de sus datos personales de acuerdo a la Ley Federal de Proteccién
de datos Personales en Posmlon de Partlculares a5| mismo de solicitar el acceso, correccmn y oposmlon de_

de datos vi vigentes. Sin embargo, cnerta informacién no podra estar disponible hasta que el estudio sea
completado, esto con la finalidad de proteger la integridad del Estudio.
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La Facultad de Medicina y Hospital Universitario, asi como el Investigador seran los responsables de
salvaguardar la informacion de acuerdo con las regulaciones locales.

Se tiene el derecho de solicitar por escrito al médico un resumen del expediente clinico de su hijo(a).

La informacién personal acerca de la salud de su hijo(a) y de su tratamiento del estudio podra procesarse o
transferirse a terceros en otros paises para fines de investigacién y de reportes de seguridad, incluyendo
agencias reguladoras locales (Secretaria de Salud SSA), asi como al Comité de Etica en Investigacion y al
Comité de Investigacion de nuestra Institucion.

Para los propésitos de este estudio, autoridades sanitarias como la Secretaria de Salud y el Comité de Etica
en Investigacion y/o el Comité de Investigacion de nuestra Institucién, podran inspeccionar el expediente
clinico de su hijo(a), incluso los datos que fueron recabados antes del inicio de su participacion, los cuales
pueden incluir su nombre, domicilio u otra informacién personal.

En caso necesario estas auditorias o inspecciones podran hacer fotocopias de parte o de todo su expediente
clinico. La razén de esto es asegurar que el estudio se esta llevando a cabo apropiadamente con la finalidad
de salvaguardar los derechos de su hijo(a) como sujeto en investigacion.

Los resultados de este estudio de investigacion podran presentarse en reuniones o en publicaciones.

La informacién recabada durante este estudio sera recopilada en bases de datos del investigador, los cuales
podran ser usados en otros estudios en el futuro. Estos datos no incluiran informacién médica personal
confidencial. Se mantendra el anonimato.

Al firmar este documento, Usted autoriza el uso y revelaciones de la informacion acerca de su estado de salud
y tratamiento identificado en esta forma de consentimiento. No perdera ninguno de sus derechos legales como
sujeto de investigacion. Si hay cambios en el uso de su informacién, su médico le informara.

S| TIENE PREGUNTAS O INQUIETUDES ACERCA DE ESTE ESTUDIO DE INVESTIGACION, ;A QUIEN
PUEDE LLAMAR?

En caso de tener alguna pregunta relacionada a sus derechos como sujeto de investigacién de la Facultad de
Medicina y Hospital Universitario podra contactar al Dr. José Gerardo Garza Leal, Presidente del Comité de
Etica en Investigacion de nuestra Institucion o al Ljg Antonio Zapata de la Riva en caso de tener dudas en
relacion a sus derechos como paciente.

Comité de Etica en Investigacion del Hospital Universitario “Dr. José Eleuterio Gonzalez”.
Av. Francisco |. Madero y Av. Gonzalitos s/n

Col. Mitras Centro, Monterrey, Nuevo Leén México.

CP 64460

Teléfonos: (81) 83294000 ext. 2870 a 2874

Correo electrénico: investigacionclinica@meduanl.com

RESUMEN DE CONSENTIMIENTO
PARA LLENAR POR EL PADRE, MADRE O TUTOR DEL SUJETO DE INVESTIGACION

O La participacién de mi hijo/a es completamente voluntaria.

[J confirmo que he leido y entendido este documento y la informacién proporcionada del estudio.
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0 confirmo que se me ha explicado el estudio, que he tenido la oportunidad de hacer preguntas y que
se me ha dado el tiempo suficiente para decidir sobre la participacién de mi hijo/a. Sé con quién debo
comunicarme si tengo mas preguntas.

[ Entiendo que las secciones de las anotaciones médicas seran revisadas cuando sea pertinente por
el Comité de Etica en Investigacion o cualquier otra autoridad regulatoria para proteger la participacion
de mi hijo/a en el estudio.

O Acepto que mis datos personales y los de mi hijo/a se archiven bajo cédigos que permitan mi
identificacion.

0 Acepto que el médico general sea informado de la participacion de mi hijo/a en este estudio.

O Acepto que la informacién acerca de este estudio y los resultados de cualquier examen o
procedimiento pueden ser incluidos en mi expediente clinico.

[J confirmo que se me ha entregado una copia de este documento de consentimiento firmado.

Nombre del Sujeto de Investigacion

Firma de los padres

Nombre del padre Firma
Fecha
Nombre de la madre Firma
Fecha

PRIMER TESTIGO

Nombre del Primer Testigo Firma

Direccion
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Fecha
SEGUNDO TESTIGO

Nombre del Segundo Testigo

Relacion con el Sujeto de Investigacion

Firma

Direcciéon

Fecha

PERSONA QUE OBTIENE CONSENTIMIENTO

Relacion con el Sujeto de Investigacion

He discutido lo anterior y he aclarado las dudas. A mi mas leal saber y entender, el sujeto esta proporcionando
su consentimiento tanto voluntariamente como de una manera informada, y él/ella posee el derecho legal y la

capacidad mental suficiente para otorgar este consentimiento.

Nombre de la Persona que obtiene el Consentimiento

Fecha

Firma
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Formato de consentimiento informado (Grupo control)

Facultad de Medicinay
UANL Hospital Universitario @

FORMATO DE CONSENTIMIENTO INFORMADO (GRUPO CONTROL)

“Perfil de sensibilizacién a alérgenos intramuros y

Titulo del Estudio alimentarios en nifios con trastorno del espectro autista”

Nombre del Investigador Principal Dr. med. Sandra Nora Gonzalez Diaz
Centro Regional de Alergia e Inmunologia Clinica, Hospital

Servicio / Departamento Universitario “Dr. José Eleuterio Gonzalez”, Monterrey, N.L.
México

Teléfono de Contacto 8183462515

Persona de Contacto Dra. Tania Gisela Delgado Guzman

Version de Documento Versién 2.0

Fecha de Documento Agosto 2021

Su hijo(a) ha sido invitado(a) a participar en un estudio de investigacion. Este documento contiene informacién
importante acerca del propdsito del estudio, lo que su hijo(a) hara si decide participar, y la forma en que nos
gustaria utilizar su informacién personal y la de su salud. Puede contener palabras que Usted no entienda.
Por favor solicite a su médico o al personal del estudio que le explique cualquier palabra o informacién que
no le quede clara.

1.-¢,CUAL ES EL PROPOSITO DEL ESTUDIO?

El propésito de este estudio es identificar alergia a ciertas sustancias(alérgenos) que se encuentran dentro
de la casa y alimentos en nifios con trastorno del espectro autista, con el objetivo de conocer si tu hijo(a) tiene
alergia alimentaria o respiratoria, es decir una reaccién en su cuerpo que le este ocasionado algun tipo de
molestia y asi mejorar su calidad de vida. Por lo que se hara comparacién con un grupo control de pacientes
que no cuente con este diagnéstico. Los datos que nos proporcione seran confidenciales y no se les
entregaran a terceros.

2.-,CUAL SERA LA DURACION DEL ESTUDIO Y CUANTOS PARTICIPANTES HABRA EN ESTE
ESTUDIO?

Se estima una duracién maxima de 1 afio de estudio para obtener la muestra esperada, de acuerdo con la
cantidad de pacientes captados del grupo de estudio (nifios con diagnéstico de trastorno del espectro autista)
sera la cantidad de pacientes del grupo control (nifios sin trastorno del espectro autista). La participacién de
su hijo(a) sera en una sola visita y en ese momento se le realizara las pruebas cutaneas.

3.-¢CUALES SON LOS REQUISITOS QUE SE TOMARAN EN CUENTA PARA LA PARTICIPACION DE
SU HIJO(A)?

El médico del estudio verificara que su hijo(a) cumpla con los siguientes requisitos antes de considerar su
ingreso al estudio de investigacion:

Pacientes de ambos géneros de 5 a 17 afos de edad que acudan al Centro Regional de Alergia e
Inmunologia Clinica del Hospital Universitario “Dr. José Eleuterio Gonzalez” de primera vez y cuyos padres
firmen este consentimiento informado.

Pacientes cuyos padres o tutores respondan los cuestionarios el Asma Control Test (ACT) o Gravedad total

de los sintomas (TSS4)
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4.- ; CUALES SON LOS PROCEDIMIENTOS QUE SE LE REALIZARAN A SU HIJO (A)?

Se realizara las pruebas cutaneas a ciertas sustancias (alérgenos) que se encuentran dentro de la casa como
polvo, cucaracha, perro, gato o hongos y alimentos que pueden llegar a causar alergia, las cuales consisten
en colocar en la piel de su hijo (a) estas sustancias ya sea en la espalda o en la cara interna del brazo derecho
por medio de una arafiita llamada Multitest para confirmar o descartar si existe alergia , se procedera a la
lectura de las pruebas cutaneas en 15 minutos para considerar si salieron positivas o negativas, en todo
momento se encontrara acompafado su hijo (a).

5.- ¢ QUE VA A HACER SI USTED DECIDE QUE SU HIJO(A) PARTICIPE EN ESTE ESTUDIO

Si Usted da su consentimiento para que participe, debe acudir al Centro Regional de Alergia e Inmunologia
clinica para realizar las pruebas cutaneas a su hijo(a) cuando se le indique.

6.- ¢ CUALES SON LOS POSIBLES RIESGOS O MOLESTIAS?

Los riesgos de los procedimientos del estudio incluyen: Enrojecimiento, comezén en la piel, ronchas, dolor
local y sintomas nasales. En raras ocasiones las pruebas cutaneas pueden ocasionar una reaccién alérgica
grave e inmediata (anafilaxia) para la cual, a pesar de la baja incidencia, el Centro Regional de Alergia e
Inmunologia Clinica cuenta con medicamento y equipo de emergencia adecuados.

7.- ¢ CUALES SON LOS POSIBLES BENEFICIOS PARA SU HIJO(A) O PARA OTROS?

Identificar de manera oportuna si su hijo(a) cuenta con alguna enfermedad alérgica y asesorarlos para que
sean atendidos por un profesional adecuado. La participacion en este estudio puede ayudar a los médicos
cientificos a comprender mejor si existe relacion entre los padecimientos alérgicos y pacientes con diagnéstico
de trastorno del espectro autista.

8.- ;QUE OTROS PROCEDIMIENTOS O TRATAMIENTOS PODRIAN ESTAR DISPONIBLES PARA SU
HIJO (A)?

Su hijo(a) no tiene que participar en este estudio de investigacién si no lo desea. En lugar de este estudio,
puede continuar su seguimiento en la consulta que requiera de acuerdo a sus necesidades.

9.- ¢ LA PARTICIPACION DE SU HIJO(A) EN ESTE ESTUDIO LE GENERARA ALGUN COSTO?

No habra costos para su hijo(a) por participar en este estudio.

10.-.SE LE PROPORCIONARA ALGUNA COMPENSACION ECONOMICA PARA GASTOS DE
TRANSPORTACION A SU HIJO (A)?

A su hijo(a) no se le proporcionara ninguna compensacion para sus gastos de transportacion.

11.-4, RECIBIRA ALGUN PAGO POR LA PARTICIPACION EN ESTE ESTUDIO DE SU HIJO(A)?
Su hijo(a) no recibira ningtin pago por la participacién en este estudio

¢QUE DEBE HACER S| LE PASA ALGO COMO RESULTADO DE PARTICIPAR EN ESTE ESTUDIO A SU
HIJO(A)?

Si su hijo(a) sufre una lesién o enfermedad durante su participacion en el estudio, debe buscar tratamiento a
través de su médico de cabecera o centro de atencién médica de eleccién y debe informarselo
inmediatamente al médico del estudio.
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Los gastos que genere dicha lesién o enfermedad sélo le seran pagados si el médico del estudio ha decidido
que la lesion / enfermedad esta directamente relacionada con los procedimientos del estudio, y no es el
resultado de una condicién pre-existente de la progresién normal de su enfermedad, o porque no se han
seguido las indicaciones que el médico de estudio ha recomendado.

¢CUALES SON LOS DERECHOS DE SU HIJO(A) COMO SUJETO DE INVESTIGACION?

Si su hijo(a) decide participar en este estudio, su hijo (a) tiene derecho a ser tratado con respeto, incluyendo
la decisién de continuar o no en el estudio. Su hijo (a) es libre de terminar su participacién en este estudio en
cualquier momento.

¢PUEDE TERMINAR LA PARTICIPACION DE SU HIJO(A) EN CUALQUIER MOMENTO DEL ESTUDIO?

La participacién es estrictamente voluntaria. Si su hijo (a) desea suspender su participacion, puede hacerlo
con libertad en cualquier momento. Si su hijo(a) elige no participar o retirarse del estudio, su atencién médica
presente y/o futura se vera afectada y no incurrird en sanciones ni perdera los beneficios a los que su hijo(a)
tendria derecho de alguin otro modo.

La participacién de su hijo(a) también podra ser suspendida o terminada por el médico del estudio, sin su
consentimiento, por cualquiera de las siguientes circunstancias:

Que el estudio haya sido cancelado.

Que el médico considere que es lo mejor para su hijo (a)

Que necesita algin procedimiento o medicamento que interfiere con esta investigacion.

Que no ha seguido las indicaciones del médico lo que pudiera traer como consecuencias problemas
en su salud.

Si su hijo (a) decide retirarse de este estudio, debera realizar lo siguiente:

* Notificar a su médico tratante del estudio
e Debera de regresar todo el material que su médico le solicite.

Si la participacién en el estudio se da por terminada, por cualquier razén, por su seguridad, el médico
continuara con seguimientos clinicos. Ademas, la informacién médica recabada hasta ese momento podra
ser utilizada para fines de la investigacion.

¢COMO SE PROTEGERA LA CONFIDENCIALIDAD DE LOS DATOS PERSONALES Y LA INFORMACION
DEL EXPEDIENTE CLINICO DE SU HIJO(A)?

Si su hijo(a) acepta participar en la investigacion, el médico del estudio recabara y registrara informacién
personal confidencial acerca de su salud y de su tratamiento. Esta informacién no contendra su nombre
completo ni su domicilio, pero podra contener otra informacién acerca de su hijo(a), tal como iniciales y su
fecha de nacimiento. Toda esta informacién tiene como finalidad garantizar la integridad cientifica de la
investigacion. El nombre de su hijo(a) no sera conocido fuera de la Institucién al menos que lo requiera nuestra
Ley.

Se tiene el derecho de controlar el uso de sus datos personales de acuerdo con la Ley Federal de Proteccién
de datos Personales en Posicién de Particulares, asi mismo de solicitar el acceso, correccién y oposicién de
informacién personal de su hijo(a). La solicitud sera procesada de acuerdo con las regulaciones de proteccién
de datos vigentes. Sin embargo, cierta informacién no podra estar disponible hasta que el estudio sea
completado, esto con la finalidad de proteger la integridad del Estudio.

La Facultad de Medicina y Hospital Universitario, asi como el Investigador seran los responsables de
salvaguardar la informacion de acuerdo con las regulaciones locales.
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Se tiene el derecho de solicitar por escrito al médico un resumen del expediente clinico de su hijo(a).

La informacién personal acerca de la salud de su hijo(a) y de su tratamiento del estudio podra procesarse o
transferirse a terceros en otros paises para fines de investigacion y de reportes de seguridad, incluyendo
agencias reguladoras locales (Secretaria de Salud SSA), asi como al Comité de Etica en Investigacion y al
Comité de Investigacion de nuestra Institucion.

Para los propdsitos de este estudio, autoridades sanitarias como la Secretaria de Salud y el Comité de Etica
en Investigacion y/o el Comité de Investigacion de nuestra Institucion, podran inspeccionar el expediente
clinico de su hijo(a), incluso los datos que fueron recabados antes del inicio de su participacion, los cuales
pueden incluir su nombre, domicilio u otra informacién personal.

En caso necesario estas auditorias o inspecciones podran hacer fotocopias de parte o de todo su expediente
clinico. La razén de esto es asegurar que el estudio se esta llevando a cabo apropiadamente con la finalidad
de salvaguardar los derechos de su hijo(a) como sujeto en investigacion.

Los resultados de este estudio de investigacion podran presentarse en reuniones o en publicaciones.

La informacién recabada durante este estudio sera recopilada en bases de datos del investigador, los cuales
podran ser usados en otros estudios en el futuro. Estos datos no incluirdn informacién médica personal
confidencial. Se mantendra el anonimato.

Al firmar este documento, Usted autoriza el uso y revelaciones de la informacién acerca de su estado de salud
y tratamiento identificado en esta forma de consentimiento. No perdera ninguno de sus derechos legales como
sujeto de investigacion. Si hay cambios en el uso de su informacién, su médico le informara.

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

En caso de tener alguna pregunta relacionada a sus derechos como sujeto de investigacion de la Facultad de
Medicina y Hospital Universitario podra contactar al Dr. José Gerardo Garza Leal, Presidente del Comité de
Etica en Investigacion de nuestra Institucion o al Ljg Antonio Zapata de la Riva en caso de tener dudas en
relacién a sus derechos como paciente.

Comité de Etica en Investigacion del Hospital Universitario “Dr. José Eleuterio Gonzalez”.
Av. Francisco |. Madero y Av. Gonzalitos s/n

Col. Mitras Centro, Monterrey, Nuevo Leén México.

CP 64460

Teléfonos: (81) 83294000 ext. 2870 a 2874

Correo electrénico: investigacionclinica@meduanl.com

RESUMEN DE CONSENTIMIENTO
PARA LLENAR POR EL PADRE, MADRE O TUTOR DEL SUJETO DE INVESTIGACION

U La participacién de mi hijo/a es completamente voluntaria.
[J cConfirmo que he leido y entendido este documento v la informacién proporcionada del estudio.

(] confirmo que se me ha explicado el estudio, que he tenido la oportunidad de hacer preguntas y que
se me ha dado el tiempo suficiente para decidir sobre la participacién de mi hijo/a. Sé con quién debo
comunicarme si tengo mas preguntas.
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[J Entiendo que las secciones de las anotaciones médicas seran revisadas cuando sea pertinente por
el Comité de Etica en Investigacién o cualquier otra autoridad regulatoria para proteger la participacion
de mi hijo/a en el estudio.

O Acepto que mis datos personales y los de mi hijo/a se archiven bajo cédigos que permitan mi
identificacién.

OJ Acepto que el médico general sea informado de la participacién de mi hijo/a en este estudio.

OJ Acepto que la informacién acerca de este estudio y los resultados de cualquier examen o
procedimiento pueden ser incluidos en mi expediente clinico.

[J confirmo que se me ha entregado una copia de este documento de consentimiento firmado.

Nombre del Sujeto de Investigacion

Firma de los padres

Nombre del padre Firma

Fecha

Nombre de la madre Firma

Fecha

PRIMER TESTIGO

Nombre del Primer Testigo Firma

Direccién

Fecha Relacion con el Sujeto de Investigacion

SEGUNDO TESTIGO

Nombre del Segundo Testigo Firma
5
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Direccién

Fecha Relacién con el Sujeto de Investigaciéon

PERSONA QUE OBTIENE CONSENTIMIENTO

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

Nombre de la Persona que obtiene el Consentimiento Firma

Fecha
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