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RESUMEN

INTRODUCCION

El Traumatismo craneoencefalico (TCE) es una alteracion fisiologica significativa de las
funciones cerebrales como consecuencia de la aplicacion de fuerzas externas, como
aceleracion, desaceleracion o rotacion. EI TCE Leve (TCE-L) es el mas frecuente,
representa el 75% de todos los traumas craneales, no suele generar mortalidad, pero
se ha relacionado con alteraciones cognitivas de grado variable, y hay evidencia que
sustenta que los pacientes experimentan deficiencias en la velocidad de procesamiento
de informacion, atencién, concentracion y memoria por lo menos durante 3 meses y esa
evidencia aun no es concluyente para descartar que no persisten hasta los 6 meses o
mas. Se requiere su estudio con una bateria estandarizada de pruebas que mida las
funciones ejecutivas de manera integral.

OBJETIVO

Evaluar la evolucién funcional de los circuitos prefrontales por medio de la puntuacion
total de la prueba BANFE 2 en pacientes adultos con TCE-L, 24h posterior al
traumatismo, a los 3 y a los 6 meses.

MATERIALES Y METODOS

Estudio tipo cohorte prospectiva con pacientes entre 18 y 65 afnos que hayan
presentado TCE-L en las primeras 24hrs de evolucién, que firmen el consentimiento
informado y no estén imposibilitados para la realizacion de la prueba. Se estudio la
funcion ejecutiva en 3 momentos: 24hs, 3 meses y 6 meses posterior al TCE-L y
busqueda de trastorno de estado de animo y discapacidad a 3 y 6 meses. Se uso la
prueba de ANOVA de medidas repetidas para determinar las diferencias entre las
mediciones y luego un analisis de regresion multiple para encontrar los factores
asociados a las alteraciones en los puntajes de las pruebas.

RESULTADOS

Se incluyé un total de 55 pacientes, con una media de edad de 25 afios. Encontramos
una diferencia significativa entre el puntaje total de la BANFE2 a las 24hrs de ocurrido
el TCE (p<0.0001), respecto a la puntuaciéon a los 3 (p<0.0001) y a los 6 meses
(0.00000009). La media de los puntajes encontrados en la BANFE2 a las 24hrs del
trauma indica una disfuncion leve a moderada del funcionamiento de los circuitos
prefrontales (79+17.4). Al tercer y sexto mes, el puntaje se considera normal, aunque
con un incremento significativo entre cada uno de ellos. El circuito mas afectado de
inicio es el dorsolateral (83.3+16.6). Existe una correlacion alta de tipo negativo entre
el puntaje de BANFE2 y el grado de afeccién del estado de animo e indice de
discapacidad.

CONCLUSIONES

La evolucion funcional de los circuitos prefrontales, evaluado por la prueba BANFE2 en
pacientes adultos con TCE-L, se encuentra alterada a las 24hrs, pero se recupera
paulatinamente a partir de los 3 meses e incrementa mas a los 6 meses. Sin embargo,
quienes muestran lesion estructural evidenciada por imagen, pueden persistir con
déficit cognitivo por mas tiempo. Se recomienda una evaluacion neuropsicologica
completa de aquellos pacientes que presenten alteraciones iniciales en el estudio de
imagen.

PALABRAS CLAVE: Circuitos prefrontales, Traumatismo craneoencefalico leve,
Funcion cognitiva, BANFEZ2.
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ABREVIATURAS

TCE: traumatismo craneoencefalico

CDC: Centro para el Control y Prevencion de Enfermedades de Estados Unidos
ECG: Escala de Coma de Glasgow

TCE-L: Traumatismo Craneoencefalico leve

OMS: Organizacién mundial de la Salud

NIH/NINDS: Institutos Nacionales de Salud y el Instituto Nacional de
Enfermedades Neuroldgicas e Ictus de los Estados Unidos de América

IRM: Imagen de resonancia magnética

PET: Tomografia por emision de positrones

BANFE: Bateria Neuropsicologica de Funciones Ejecutivas y Lobulos Frontales.
COF: corteza orbitofrontal

CPFM: corteza prefrontal medial

CPFDL.: corteza prefrontal dorsolateral

CPFA: corteza prefrontal anterior

RS: Revision sistematica
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ANTECEDENTES

Traumatismo Craneoencefalico (TCE)
Generalidades.

El TCE es una alteracién fisioldgica significativa de las funciones cerebrales
como consecuencia de la aplicacion de fuerzas externas, como aceleracion,
desaceleracion o rotacién. Es causa importante de morbi-mortalidad y los
sobrevivientes pueden referir problemas persistentes a lo largo de los afios '. Cada
afo 1.7 millones de personas se ven afectadas, resultando en 275,000
hospitalizaciones, 1,350 visitas a urgencias y 53,000 muertes 2. Representa la
cuarta causa de muerte en México, con una tasa de 38 por cada 100 mil habitantes
y afecta con mas frecuencia a la poblacién de 15 a 45 afos®. El gasto directo anual
ocasionado es de 4.5 billones de pesos y 33.3 billones como gasto indirecto que
corresponden a incapacidades y pensiones 4°.

Acorde con informes del Centro para el Control y Prevencion de
Enfermedades de Estados Unidos (CDC), la etiologia del TCE corresponde a:
caidas 38%, traumatismo cerrado 20%, accidentes automovilisticos 16% y asaltos
11%?5.

Clasificacién.

El TCE se clasifica en leve, moderado y severo, con base en 3 criterios:
duracion de la pérdida del estado de alerta, duracién de la amnesia postraumatica
y la escala de coma de Glasgow (ECG) al momento de admisién al hospital o luego
de 30 minutos posteriores al evento’.

La definicién de TCE leve (TCE-L) fue propuesta en el afio 2003 por el Grupo
Interdisciplinario del Comité de TCE-L del Congreso Americano de Medicina de
Rehabilitacion y es: “la disfuncién cerebral ocasionada por un trauma
manifestandose por lo menos con uno de los tres criterios siguientes: 1) Pérdida del
estado de alerta por menos de 30 minutos; 2) ECG entre 13 y 15; y 3) Amnesia

postraumatica menor de 24hrs” &,

-13-



Se puede asociar también a desorientacion, anormalidades neuroldgicas
transitorias como signos focales o crisis epileptiformes y lesiones intracraneales que
no ameritan tratamiento quirdrgico; ademas aparecen sintomas emocionales,
cognitivos, fisicos o de comportamiento, todas en grado variable (Figura 1)”. La Task
Force de la OMS especifica que ninguna de estas manifestaciones debe ser
ocasionadas por alcohol, drogas recreativas, farmacos, enfermedad sistémica o

heridas extracraneales °.

Factores pre-

lesionales [ —

Alteraciones en atencion
Y Alteracion Velocidad de procesamiento

. v lenta
cognitiva ‘\\ Problemas en la memoria de
\ = trabajo

‘ ‘\ Alteraciones de memoria
/ .

/ \ : Alteracionesen la
Alteracién / |\ comunicacién
. ﬁf‘_‘q—} Disfuncién ejecutiva
emocional \ | Depresin
i W/ : Ansiedad
Lesién cerebral Irritabilidad / labilidad
traumatica ‘, \ : Ira
Alteracionde | /|| 'E:::g:
comportamiento Il £l Desinhibicién
\ /f § Apatia
‘ I Alteraciones del suefio
| /‘ : Cefalea
Alteracién / Dolor
L. Problemas visuales
W fisica £ Mareo / Vértigo
Crisis convulsivas
Factores
psicosociales
posterior a la lesién

Figura 1. Modelo para entender las interacciones entre factores asociados a las alteraciones
neuropsiquiatricas que se presentan en el TCE .

El TCE moderado (ECG de 9 a 13 puntos) y el severo (menos de 9 puntos o
disminucién de 2 puntos de la ECG durante su estancia en urgencias) °, son
desdrdenes complejos que se acompanan de procedimientos invasivos y cuidados
a largo plazo, por lo que reciben mucha atencion por parte de la investigacion y
literatura médica "°. Sin embargo, el TCE-L es 10 veces mas comun, representa el
75% de todos los traumas craneales, no suele generar mortalidad, pero condiciona

alteraciones persistentes hasta por afios posteriores a la lesion ',
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Fisiopatologia TCE-L

El TCE-L puede ocasionar contusiones corticales por lesion directa (golpe) o
indirecta (contragolpe). Si es a suficiente velocidad, generara una fuerza de tension
entre el axén y el cuerpo neuronal, rompiendo su unién (dafio axonal difuso) con la
consecuente degeneracion Walleriana del axén y la pérdida de la funcién en los
sitios afectados®. El I6bulo frontal anterior, inferior y los Iébulos temporales son los
que con mas frecuencia y severidad se afectan por impacto directo; las fuerzas de
inercia, rotacionales y de estiramiento consecuentes al mecanismo de trauma
afectan principalmente el tallo cerebral, sustancia blanca parasagital, cuerpo calloso
y unién sustancia gris/blanca de la corteza cerebral ’.

El dafio biomecanico también provoca la liberacién patoldgica de calcio y
magnesio, llevando a disfuncién mitocondrial, formacion de radicales libres y
activacién de cascada inflamatoria y citotoxica con muerte neuronal. Ademas, se
liberan neurotransmisores excitatorios como glutamato, acetilcolina, dopamina,

norepinefrina, aspartato y serotonina que favorecen mas dafio neural 7.

ALTERACIONES COGNITIVAS RELACIONADAS CON TCE-L

Antes de 1990, las alteraciones cognitivas asociadas al TCE-L no fueron
estudiadas e inclusive se creyeron inexistentes''. Posteriormente, los Institutos
Nacionales de Salud y el Instituto Nacional de Enfermedades Neuroldgicas e Ictus
(NIH/NINDS) comenzaron la blusqueda intencionada de estos sintomas'? y se
encontré que en la mayor parte de los casos de TCE-L de cualquier etiologia los
pacientes refirieron sensacion de fatiga, pérdida “del hilo de una conversacion”,
problemas para llevar tareas multiples de manera simultanea e inatencién''#, Uno
de los primeros estudios formales con pruebas neuropsicoldgicas en salas de
urgencias reporté disminucién en la atencion, fluidez y velocidad de pensamiento en
los afectados comparados con pares sanos, alteraciones que se recuperaban
paulatinamente entre el primer y tercer mes ° 5.

A partir de los estudios que surgieron del tema, se hicieron revisiones
sistematicas para precisar los sintomas y su duracion. Carrol y Cassidi en 2004,

compilaron 428 estudios, de los cuales 120 tenian validez metodoldgica y
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concluyeron que el cuadro agudo sélo se afectaron la velocidad y procesamiento de
informacion, recuperandose a los 3 meses'®. Schretlen y Shapiro, con 1700
pacientes con TCE y 1100 controles, mencionan que los déficits cognitivos
presentados a 89 dias postrauma eran sumamente bajos y que todos los pacientes
regresaron al basal al cabo de 3 meses'’. Meta-analisis realizados por Belanger (39
estudios)’® y Frencham (17 estudios)'® llegaron a la misma conclusién en cuanto a
la duracion. Ruff, en su analisis considera que los pacientes con déficits posteriores
a 3 meses, pudieran corresponder a pacientes crénicamente enfermos y que
exageran o somatizan en las pruebas cognitivas, con ganancia secundaria,
problemas psicosociales, depresién, ansiedad, somatizacibn o alteraciones
circadianas en el ciclo del suefio?. Solo una revisién reportoé lo contrario, Dikmen et
al en 2009, se enfocd en estudiar funciones frontales a los 6 meses de ocurrido el
trauma, incluy6 33 de 430 estudios, reporté asociacion entre deterioro cognitivo y
trauma moderado y severo, pero no en el trauma leve?'; sin embargo, sus estudios
fueron transversales, se extrapolaron resultados y los autores promediaron el
tiempo de recuperacion 2.

Las revisiones anteriormente citadas han recibido numerosas criticas, entre
ellas que los pacientes no se encontraron adecuadamente pareados o que algunos
de los estudios usan pruebas cualitativas y no cuantitativas para analizar los
dominios de atencién, memoria y funcionamiento ejecutivo, no se usa una bateria
sistematizada de pruebas o se usan diferentes pruebas para un mismo dominio, lo
que hace complicada la comparacion?®.

En cambio, otra corriente sugiere que un porcentaje significativo de
individuos permanecen con deficiencias por mas de 3 meses 23, pero hay muy pocos
estudios que lo evaluen a largo plazo, por las dificultades metodolégicas que ello
plantea. En una revision sistematica publicada por Carrol et al, incluye 4 estudios
donde coinciden que la memoria de trabajo y el aprendizaje de conceptos
permanecen afectados hasta por 6 meses, sin estudiar mas dominios cognitivos?3.
Losoi et al, en un grupo de pacientes con TCE, comparado con controles, mostré

que, aunque los pacientes mejoran las deficiencias cognitivas antes de 1 afio, la
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velocidad de reinsercion laboral puede ser tan tardia como 1 afio después y no se
estudia lo suficiente las causas de ello 2425,

El desarrollo de nuevas técnicas de neuroimagen, sobre todo de resonancia
magnética (IRM) y la tomografia por emisién de positrones (PET) donde se han
detectado lesiones o areas de disfuncibn metabdlica y la elevacion de
biomarcadores séricos o en liquido cefalorraquideo de dafo neural en pacientes
con TCE-L, sustentan los hallazgos cronicos en los pacientes 2527 y alin es un area
con gran potencial que continta en estudio.

En sintesis, hay evidencia que sustenta que los pacientes con TCE-L
experimentan deficiencias en la velocidad de procesamiento de informacion,
atencion, concentracion y memoria por lo menos durante 3 meses y esa evidencia

aun no es concluyente para descartar que no persisten hasta los 6 meses 0 mas.

MEDICION DE LAS FUNCIONES EJECUTIVAS

Los lobulos frontales son particularmente vulnerables a los mecanismos de
trauma, no solo por su localizacion y extension, sino por ser el lugar del
procesamiento inicial y final de las funciones cerebrales mas especializadas del
humano, las llamadas funciones ejecutivas por las cuales tenemos la habilidad de
realizar un comportamiento intencional, planeado y dirigido?®. Los componentes
principales de esta funcién ejecutiva son la deteccion de objetivos, planeacion,
anticipacion, iniciacion, secuenciacion, monitorizacion, deteccion de errores,

autoregulacién y metacognicion?®.

Figura 2. Representacion esquemética de las cortezas anatomofuncionales del I6bulo frontal. John
H. Martin: Neuroanatomia texto y atras, 4e: www.accessmedicina.com. McGraw Hill Education.
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Por su complejidad se han segmentado en circuitos y cortezas
anatomofuncionales: 1. Prefrontal dorsolateral, relacionada con procesos de
planeacién, resolucién de problemas, secuenciacién, abstraccién, flexibilidad
mental, generacion de hipotesis, metacognicién (que permite una autoevaluacion
de cémo realizamos funciones) y de ajuste de nuestro actuar; 2. Orbitofrontal,
asociada al comportamiento, regulacién de emociones, motivacién y toma de
decisiones ante situaciones inciertas; y 3. Frontal medial, que participa en procesos
de inhibicién, solucién de conflictos, regulacion de la agresion 72° (Figura 2).

Desafortunadamente no se ha estandarizado la prueba ideal para analizar a
los pacientes con TCE, pero entendiendo la funcion y anatomia del I6bulo frontal, el
encontrar una bateria neuropsicolégica que sea capaz de medir en conjunto las
alteraciones en funciones ejecutivas y ademas hacer correlato anatémico en estas
cortezas, debiera ser la mas adecuada. Esto evitaria que, al hacer solo la valoracion
de un dominio cognitivo, muchos autores inmediatamente reporten disfuncion

ejecutiva completa3%31,

BANFE2: Bateria Neuropsicolégica de Funciones Ejecutivas y Lébulos
Frontales 32

La BANFE2 es un conjunto de pruebas que evaluan las las funciones que
son ejecutadas en el I6bulo frontal y sus circuitos subcorticales. Lleva a cabo un
analisis tanto cuantitativo como cualitativo. La concordancia entre aplicadores se
reporta en 0.80, con reactivos de alta validez de constructo. Los mismos autores
crearon la primera version de la prueba (BANFE), si embargo, se cred una segunda
versiéon para ampliar el rango de edad evaluado.

La validacion se realizd en 450 personas sanas mexicanas entre 6 y 80 anos,
dividiéndolos en 9 grupos de acuerdo a la edad y 2 respecto a la escolaridad, se
incluyeron adultos funcionalmente independientes sin antecedentes neurolégicos o
psiquiatricos, de alcoholismo o farmacodependencia, sin limitaciones fisicas que
impidieran la ejecucion de la prueba, con agudeza visual y auditiva normal o

corregida.
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Las pruebas se dividen segun el criterio anatomofuncional en corteza
orbitofrontal (COF), prefrontal medial (CPFM), prefrontal dorsolateral (CPFDL) y
prefrontal anterior (CPFA). La BANFE2 genera un indice global de desempefio y
ademas un indice por cada circuito evaluado. Ese indice natural se transforma
posteriormente en una puntuacién normalizada, que tienen una media de 100 y una
desviaciéon estandar de 15 vy la interpretacion de la puntuacién total, asi como la de
cada una de las areas, permite clasificar la funcidon ejecutiva de una persona en
cuatro categorias: a) desempefio normal alto (>116), b) normal (85-115), c)
alteraciones leves a moderadas (70-84) y d) alteraciones severas (<69). Se aplica
en el paciente hospitalizado o en el paciente ambulatorio, tarda entre 40 a 50
minutos y es de facil entendimiento. La composicién total de la prueba se encuentra
en el Anexo 1.

La bateria ha sido aplicada en diversas patologias como evento vascular
cerebral, demencias, abuso de sustancias y trastorno por déficit de atencion y
también para evaluar a pacientes con TCE moderado y severo, logrando discriminar
cual es el circuito mas afectado para estos pacientes®, pero no se han

documentaron estudios para pacientes con trauma craneal leve.

-19-



PREGUNTA DE INVESTIGACION
¢, Cual es la evolucion funcional de los circuitos prefrontales a lo largo de 6 meses

en pacientes adultos que sufren TCE-L?

JUSTIFICACION

ElI TCE es un problema comun en nuestro medio, causante de alta morbilidad,
discapacidad y consumo de recursos.

A diferencia del traumatismo severo y moderado, no queda claro cual es la
evolucion funcional y temporal de los pacientes con traumatismo leve, ya que su
estudio se ha centrado fundamentalmente en los sintomas neurolégicos y menos
en las funciones ejecutivas, cuya disfuncion puede estar asociada a discapacidad y
disminucion en la calidad de vida. El estudiarlo otorga herramientas para generar
estrategias que atenuen el dafo.

Hasta el momento, no hay estudios que apliquen baterias neuropsicologicas
completas con correlacion anatomofuncional a través de un estudio de cohorte en

pacientes con TCE-L.

HIPOTESIS
La evolucion funcional de los circuitos prefrontales evaluado por la prueba BANFE2
en pacientes adultos con TCE-L, esta alterada a las 24h, persiste 3 meses y se

recupera a los 6 meses.
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OBJETIVOS

OBJETIVO GENERAL
Evaluar la evolucion funcional de los circuitos prefrontales por medio de la
puntuacion total de la prueba BANFE 2 en pacientes adultos con TCE-L, 24h

posterior al traumatismo, a los 3 y a los 6 meses.

OBJETIVOS ESPECIFICOS
Determinar la puntuacion total de la prueba BANFE 2 en pacientes con TCE-L en
los siguientes tiempos:
a) a las 24h postrauma.
b) a los 3 meses postrauma
c) 6 meses postrauma.
Comparar la puntuacién total de la prueba BANFE 2 a las 24h postrauma, alos 3 y

6 meses.

OBJETIVOS SECUNDARIOS

Describir los sintomas neurolégicos y psiquiatricos asociados al TCE a lo largo del
tiempo.

Evaluar el grado de depresion a los 3 y 6 meses por medio de la escala de
depresion de Beck.

Evaluar el grado de discapacidad a los 3 y a los 6 meses por medio del indice de
discapacidad de Sheehan.

Comparar el grado de discapacidad del paciente respecto a la puntuacién total de
la prueba BANFE 2.
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METODOLOGIA

Lugar de realizacién.
Hospital Central “Dr. Ignacio Morones Prieto” y Hospitales privados de San Luis

Potosi.

Universo de estudio

Adultos entre 18 y 65 anos del departamento de Urgencias de cualquier hospital o
Departamento de Traumatologia y ortopedia del Hospital Central “Dr. Ignacio
Morones Prieto” que se encuentren hospitalizados y uno de sus diagndsticos sea
el de TCE-L.

Diseno de estudio

Cohorte prospectiva

Técnica de muestreo
No probabilistico, consecutivo por conveniencia, definidos por los criterios de

seleccidn hasta alcanzar el tamafno de muestra.

CRITERIOS DE SELECCION
Criterios de inclusién
-Pacientes entre 18 y 65 afos de edad
-TCE en las primeras 24hrs de evolucion.
-Cumplir criterios para TCE leve

-Autorizacion previa firma de consentimiento informado.

Criterios de no inclusion
-TCE moderado o severo actual o con historia previa de ellos.
-Paciente con TCE cronico

-Pacientes con cirugia de craneo previa
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-Paciente con algun padecimiento neurolégico o psiquiatrico o que estén
médicamente imposibilitados para participar por problemas de vision,
audicion, lenguaje o comprension y éstos sean un impedimento para realizar
las pruebas.

-Ingesta de alcohol o utilizacion de drogas activas o psicotropicas que

pudieran alterar la prueba.

Criterios de eliminacion
-Pacientes que presenten alguna complicacién y empeore su estado clinico.
-Paciente que decida salir del estudio.

-Pacientes que no cumplan con la segunda medicion.
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DEFINICION DE VARIABLES

VARIABLE DEFINICION TIPO DE ESCALA DE MEDICION VALOR
CONCEPTUAL VARIABLE
SALIDA
PRINCIPAL Puntuacion total de Cuantitativa Puntaje 0-200
PUNTUACION la prueba continua
TOTAL DE BANFE
PUNTUACION Puntuacion total de Cuantitativa Puntaje 0-200
TOTAL CIRCUITO | la prueba continua
ANTERIOR
PUNTUACION Puntuacion total de Cuantitativa Puntaje 0-200
TOTAL DE la prueba continua
CIRCUITO
DORSOLATERAL
PUNTUACION Puntuacion total de Cuantitativa Puntaje 0-200
TOTAL DEL la prueba continua
CIRCUITO
ORBITOMEDIAL
EXPLICATIVAS
EDAD Tiempo transcurrido  Cuantitativa ARos 18-65
desde la fecha de continua
nacimiento hasta el
tiempo de inclusion
en el estudio
ESCOLARIDAD Afos de escolaridad  Cuantitativa ARos 4-24
hasta el momento de continua
inclusién en el
estudio
ESCALA Instrumento para la Cuantitativa Puntaje: 1-63
DEPRESION evaluacion de continua 1-10: Sin alteraciones.
BECK 3 sintomas depresivos. 11-18: Depresion leve
19-29: Depresion
moderada
>30: Depresion severa
iNDICE DE Instrumento para Cuantitativa Puntaje. 0-50
DISCAPACIDAD evaluacion de continua Sumatoria total de
SHEEHANGY discapacidad en reactivos respondidos.

pacientes con salud
mental
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ANALISIS ESTADISTICO

Se realizé en el programa estadistico R version 3.5.2.

Para variables demograficas se llevd a cabo estadistica descriptiva, las
normales se reportaron con promedio y desviacion estandar, las de distribucion no
normal se reportaron en medianas y rangos intercuartilicos.

El analisis primario se llevé a cabo mediante ANOVA de medidas repetidas
utilizando el puntaje total de BANFE2 como variable primaria, ajustando con las
variables explicativas.

Se llevé a cabo un analisis de regresion multiple para establecer la relaciéon

entre los puntajes totales de la BANFE2 y las variables explicativas.

CALCULO DEL TAMANO DE LA MUESTRA

Para ANOVA de medidas repetidas, realizando 3 mediciones seriadas, con
poder de 80%, tamario de efecto moderado (.25), nivel de significancia de 0.05 %)
[pwr.anova.test (k=3, f=0.25, sig.level=0.05, power=0.8)]
se obtuvo por un total de 53 sujetos para cada medicién.
Considerando un 20% de pérdidas, se reclutaran 63 en total y a ese grupo

se le realizaran las 3 mediciones a lo largo del tiempo.
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ASPECTOS ETICOS

El presente estudio fue sometido a evaluacién y se aprobd por el comité de
Etica del Hospital Central “Dr. Ignacio Morones Prieto”, con numero de registro
16/18 (Anexo 6) y fue aprobado por el Comité de Etica estatal con nimero de
registro SLP/007-2017.

La evaluacion que se lleva a cabo en el paciente consta de cuestionarios y
pruebas neuropsicolédgicas que son consideradas de riesgo menor, acorde con las
normas de la Conferencia de Helsinki de 1964 y su revisién de 2013.

Debido al ambito de investigacion es en humanos, este estudio se apega a
lo que concierne a la Ley General en Salud de México en cuyo Titulo Quinto Capitulo
unico, investigacion para la salud Articulo 100, referente a la investigacion en seres
humanos, en los apartados Il y IV, sefiala que “podra efectuarse solo cuando exista
una razonable seguridad que no expone a riesgos ni dafios innecesarios al sujeto
en experimentacion” y que “se debera contar con el consentimiento por escrito”. Por
lo anterior, se firmara previamente un consentimiento informado, donde con
palabras claras y sencillas se explican los objetivos de la investigacion y cada una
de las pruebas que sera necesario aplicar. Dejé en claro al paciente que la
participacion en el estudio es completamente voluntaria y su negativa a participar
no influira en su manejo hospitalario o extrahospitalario.

La carta de consentimiento informado sera disefada conforme a los
lineamientos establecidos en la siguiente normatividad: Norma Oficial Mexicana
NOM-012-SSA3-2010, que establece los criterios para la ejecucion de proyectos de
investigacion para la salud en seres humanos; y Cdédigo Civil Mexicano.

Obligaciones en general sobre el consentimiento informado, Articulos 1803 y 1812.
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PLAN DE TRABAJO

1. El protocolo fue sometido al comité de Etica e Investigaciéon del Hospital
Central Ignacio Morones Prieto y al Comité Estatal de Etica, siendo aceptado.

2. Se realiz6 una concordancia entre una estudiante de la licenciatura en
Psicologia y la investigadora principal para la realizacién de la BANFE2,
resultando un CCI para el total de la puntuacion normalizada BANFE2 0.95
(IC 0.86-0.97, Anexo 4).

3. Iniciamos de busqueda activad de sujetos para el estudio: de los pacientes
que se encuentren hospitalizados en el area de urgencias y/o traumatologia
con menos de 24hrs de ingreso por cualquier causa y que ademas cuenten
con el diagnéstico de TCE, se seleccionaron aquellos que cumplan con la
forma leve. Este escrutinio se realizd6 cama por cama con el paciente.

4. Verificacion de cumplimiento de criterios de seleccion.

5. Se invitd a participar al paciente y firma de consentimiento informado (Anexo
4), registrando las variables demograficas de importancia, asi como los
sintomas neuroldgicos y psiquiatricos asociados al momento de la inclusion.

6. Realizacion de la prueba BANFE2.

7. Mantuve comunicacion activa con los pacientes. Para el seguimiento a 3
meses solamente fue necesario recordatorio inicial y llamada 2 semanas
previas al cumplimiento del tiempo. La entrevista se realizé en un area
designada dentro del Hospital Central o en un consultorio particular. En
cualquiera de los dos casos, se cubrio el traslado del paciente.

8. A los 3 meses se interrogd la presencia de sintomas neuroldgicos,
psiquiatricos, se realiz6 la prueba BANFE2 asi como la escala de depresién
de Beck (Anexo 2) y la escala de discapacidad de Sheehan (Anexo 3). Se
continuan realizando las pruebas en esta etapa.

9. Se siguié comunicacién activa con los pacientes al mes 4 y 2 semanas antes
de el cumplimiento del mes 6. Aqui evidentemente fue mas dificil su
captaciéon, por lo que, en varios de los casos, fue necesario que el

investigador se desplazase al lugar designado por el paciente, siempre y
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cuando se constatara que fuera un lugar agradable y con minimos
distractores. Nuevamente se interrogo se interrogé la presencia de sintomas
neurolégicos, psiquiatricos, se realizo la prueba BANFE2 asi como la escala
de depresion de Beck y la escala de discapacidad de Sheehan.

10.No se realiz6 la evaluacion final de las BANFE2 y de las escalas hasta no
tener las mediciones completas de cada paciente y poder evitar un sesgo por
parte del investigador.

11.Cabe mencionar que, si algun paciente presentdé agravamiento o se
detectaron sintomas o problemas derivados del TCE, se hizo la derivacion
apropiada para el tratamiento de los mismos en la institucion correspondiente

y se intent6 que se siguiera la indicacion.

CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES

No.

Actividades MAR - SEP - NOV ABRIL JUN- SEPT-
AGO ocT 2017- 2018- AGO
ABRIL JUN 2019
2018 2019

2019
2017 2017

Seleccidn de temay X
Revision bibliografica

Revisidon comité X
académico MCIC

Revision y aprobacion X
comité Bioética HC.

Aplicacién de proyecto X
de investigacién

Analisis de datos X

\

Presentacidn de X
resultados
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FACTIBILIDAD

En el Hospital Central “Ignacio Morones Prieto” se reportaron 224 y 209
hospitalizaciones en el aino 2016-2017 como causa de TCE. Sin embargo, en el
cédigo CIE-10 no hay apartado exclusivo del TCE-L (lo subdividen en apartados:
S06.0 concusion, S06.2 traumatismo cerebral difuso, S06.2 traumatismo cerebral
focal, S06.8 otros traumatismos intracraneales, S06.9 traumatismo intracraneal no

especificado) por lo que su clasificacidén es confusa y queda subestimado.

RECURSOS HUMANOS
1. Investigador principal
2. Estudiante del departamento de Psicologia: Carolina Alvaro Pifia, quien
colaboré en la realizacion de la BANFE2 asi como en el perfeccionamiento

de mi técnica en la realizacion de la misma.

RECURSOS MATERIALES Y FINANCIEROS.
1. Papeleria de Oficina
2. Computadora personal
3. Se adquirio la prueba BANFE2.
Todo fue financiado por beca Conacyt CVU 543131

DECLARACION DE CONFLICTO DE INTERESES
La investigadora principal y los involucrados en el presente estudio declaran que no

existe conflicto de intereses para su realizacion.
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RESULTADOS

El periodo de reclutamiento de pacientes comprendié de mayo a diciembre
2018. Fueron entrevistados 470 sujetos hospitalizados en servicio de urgencias y/o
traumatologia, buscando TCE-L que hubiese concurrido con su causa de
internamiento. El 62% (296) de los entrevistados no tenian TCE asociado y 174
pacientes (37%) respondieron afirmativamente. De éstos ultimos, solamente 71
fueron elegibles para la realizacion de BANFE2 y un total de 55 pacientes

completaron el seguimiento a los 6 meses (FIGURA 3).

FIGURA 3. DIAGRAMA DE FLUJO DE SEGUIMIENTO DE LOS PACIENTES

El 61% de los pacientes fueron del sexo masculino, con una mediana de edad
de 25 afios (IQR+10.2), media de escolaridad 12.5 afios (SD+4.6). El mecanismo
de trauma mas frecuente es en vehiculo automotor (36%) y motocicleta (23%). El

resto de las caracteristicas basales se muestran en la Tabla 1.
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VARIABLE n=255

Sexo Masculino 34 (61%)
Edad (ahos) 26 (+14.5)"
Escolaridad (ahos) 12.5 (+4.2)¢
ECG (puntaje) 15.0 (+1.0)"
PEA (minutos) 0 (+2.5)*
Amnesia Post (hrs) 0 (+0)*
Mecanismo de trauma
Automovil 20 (36%)
Moto 13 (23%)
Asalto 3 ( 6%)
Caida 8 (15%)
Pelea 12 (20%)
IMAGEN ANORMAL
Contusion isquémica 1 ( 2%)
Contusién hemorragica | 15  (27%)
FRACTURA 9 (16%)
LOBULO AFECTADO*
Frontal 6 (37%)
Parietal 6 (37%)
Temporal 4 (26%)

TABLA 1. Variables demograficas y caracteristicas de los pacientes estudiados.
ECG: Escala de Coma de Glasgow, PEA: Pérdida de estado de alerta, AMNESIA POST: Amnesia postraumatica.
A: Cualquier tipo de lesiéon. +: Resultados expresados en medianas y RIC. C: Resultados expresados en medias y SD.

Se obtuvo el valor de la puntuacion total de la BANFE2 en 3 momentos: a las
24h del traumatismo, a los 3 y a los 6 meses, ademas de los puntajes para cada
circuito frontosubcortical, analizandolos por medio de ANOVA para medidas
repetidas. Se encontré una diferencia significativa entre el puntaje total de la
BANFE2 a las 24hrs de ocurrido el TCE (p<0.0001), respecto a la puntuacion a los
3 (p<0.0001) y a los 6 meses (0.00000009) (Tabla 4, Figura 2).

VARIABLE MEDIA SD P*

BANFE TOTAL 24 HRS 79 +17.4  <0.0001
BANFE TOTAL 3 MESES 87.7 +16.5 <0.0001
BANFE TOTAL 6 MESES 92.8 +15.0  0.000000009

TABLA 2. Valores y comparacion de la puntuacion total de la prueba BANFE2 a las 24h,

3meses y 6 meses de ocurrido el TCE-L.
*ANOVA de medidas repetidas
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Figura 4. Comparacion de la puntuacién total de la prueba BANFE2 a las 24h, 3 meses y 6
meses de ocurrido el TCE-L.

La media de los puntajes encontrados en la BANFE2 a las 24hrs del trauma
indica una disfuncion leve a moderada del funcionamiento de los circuitos
prefrontales (79+17.4). Al tercer y sexto mes, el puntaje se considera normal,

aunque con un incremento significativo entre cada uno de ellos.

La evaluacion individual de los circuitos presenta la misma elevacion
estadisticamente significativa del puntaje total a lo largo del tiempo (Tabla 3, Figura

5, 6 y 7). El circuito mas afectado de inicio es el dorsolateral (83.3+16.6).
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MEDIA  SD P*

CIRCUITO OM*

24 HRS 85 +27.5 <0.0001

3 MESES 89 +25 0.00000005

6 MESES 95 +21 <0.0001
CIRCUITO PFA*

24 HRS 85.5 +21 <0.0001

3 MESES 95 +21.5 0.00009

6 MESES 100 +16 0.00003
CIRCUITO DL ¢

24 HRS 83.3 +16.6 <0.0001

3 MESES 89.6 +15.2 0.00000005

6 MESES 92.9 +13.8 0.00003

TABLA 3. Valores y comparacion de la puntuacion total de la prueba BANFE2 a las 24h,
3meses y 6 meses de ocurrido el TCE-L.
*ANOVA de medidas repetidas. OM: Orbitomedial. PFA: Prefrontal anterior. DL: Dorsolateral. +: Resultados expresados en
medianas y RIC. C: Resultados expresados en medias y SD.

100 -

75~

Puntuacién total circuito OM

0-

Tiempo

Figura 5. Comparacion de la puntuacién total del circuito Orbitomedial de la prueba BANFE2
a las 24h, 3 meses y 6 meses de ocurrido el TCE-L.
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Puntuacidn total circuito PFA

Figura 6. Comparacion de la puntuacioén total del circuito Prefrontal Anterior de la prueba
BANFE2 a las 24h, 3 meses y 6 meses de ocurrido el TCE-L.

Tiempo

100~

75~

w-

Puntuacién total circuito DL

25~
0~

Figura 7. Comparacién de la puntuacién total del circuito Dorsolateral de la prueba BANFE2
a las 24h, 3 meses y 6 meses de ocurrido el TCE-L.
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Durante las primeras 24hrs, el 58% de los pacientes presenté alguna
sintomatologia asociada al TCE-L (32 pacientes). El sintoma mas frecuente fue
cefalea. Las alteraciones en la concentracién no fueron muy prominentes al inicio
(Tabla 4).

SINTOMA N(%)

Cefalea 30 (54%)
Perdida del estado de alerta 14 (25%)
Amnesia postraumatica 12 (21%)
Alteraciones en la concentracion 6 (10%)
Debilidad de alguna extremidad 4 (7%)
Vértigo 4 (7%)
Desorientacion 4 (7%)
Voémito 1 (2%)
Disestesias en extremidades 1 (2%)

TABLA 4. Frecuencia de sintomas neurolédgicos durante las primeras 24hrs asociados al

TCE-L.

Las alteraciones en la concentracién incrementaron a partir del tercer mes y
fueron mas referida por los pacientes con puntajes mas bajos de BANFE2. En la
busqueda intencionada del Sindrome postconcusional de acuerdo a los criterios del
DSM-IV, se encontraron 7 pacientes (12%) a los 3 meses y 2 de ellos (4%)
persistieron hasta los 6 meses. Cabe mencionar que los sintomas relacionados con
las alteraciones de concentracion y lentitud de procesamiento estaban presentes

desde el inicio del trauma (Tabla 5).

SINTOMA 3 MESES 6 MESES
(N=23, 42%) (N=11, 20%)
Alteraciones en la concentracion | 12 (21%) 8 (14.5%)
Cefalea | 7 (21%) 4 (7%)
Lentitud en procesamiento | 8 (14.5%) 0

Vértigo | 1 (2%) 1 (2%)
Debilidad de alguna extremidad | 1 (2%) 0
Disestesias en alguna extremidad | 1 (2%) 0

TABLA 5. Frecuencia de sintomas neuroldgicos asociados al TCE-L a los 3 y 6 meses.
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En la evaluacién del estado de animo por medio de la escala de depresion
de Beck-Il se documentd que a los 3 meses el 21% de la poblacion total estudiada
presenta sintomas relacionados con el estado de animo, siendo la depresion leve
estado mas frecuente. A los 6 meses este porcentaje disminuye al 12% (Tabla 6).
La correlacion del puntaje total de BANFE2 a los 3 (R=-0.48, IC -0.66 a -0.24) y 6
meses (R=-0.48, IC -0.66 a -0.24) es alta (Figura 8 y 9).

Trastorno del estado de animo 3 meses 6 meses
manifestado por los pacientes® (N=55) (N=55)
Depresion leve 8 (14%) 6 (10%)

Depresion moderada 4 (7%) 1 (2%)

TABLA 6. Frecuencia de trastorno del estado de animo asociados al TCE-L.
$Evaluado por medio de la escala de depresion de Beck-Il.

Puntuaje escala de Beck-Il

Puntaje total BANFE2 a los 3 meses del TCE-L

Figura 8. Correlacion entre el puntaje total BANFE 2 a los 3 meses y el puntaje obtenido en
la escala de depresion de Beck-ll.
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Puntuaje escala de Beck-I|

Puntaje total BANFE2 a los 6 meses del TCE-L

Figura 9. Correlacion entre el puntaje total BANFE 2 a los 6 meses y el puntaje obtenido en
la escala de depresion de Beck-ll.

Respecto a la percepcion de discapacidad, evaluado por la escala de
Sheehan, el paciente percibe mayor discapacidad cuanto mas bajo sea el puntaje
de la BANFEZ2, tanto a los 3 meses (R=-0.54, IC -0.71 a -0.33) como a los 6 meses
(R=-0.57,1C -0.72 a -0.35), (Figura 10 y 11).

Puntuaie escala de Sheehan

Puntaje total BANFE2 a los 3 meses del TCE-L
Figura 10. Correlacion entre el puntaje total BANFE 2 a los 3 meses y el puntaje obtenido en
la escala de discapacidad de Sheehan.
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Puntuaje escala de Sheehan
.

Puntaje total BANFE2 a los 3 meses del TCE-L

Figura 11. Correlacion entre el puntaje total BANFE 2 a los 6 meses y el puntaje obtenido en
la escala de discapacidad de Sheehan.

Se realiz6 un analisis de regresion multiple para determinar cual factor puede
influir directamente en el resultado del puntaje final de la BANFE2 y se encontrd que
una imagen anormal de inicio es el unico factor, tanto como en la evaluacion inicial
(p=0.000134, R2=0.2425), como en la evaluacion a los 6 meses (p=0.000851, R2=
0.1909). No se encontr6 asociacion con la edad, escolaridad, genero, ECG, pérdida

del estado de alerta, amnesia postraumatica o sintomas asociados.

El cambio del puntaje obtenido en la puntuacion total de la BANFE2 al inicio
respecto a los 3 y 6 meses (Delta BANFEZ2) tiene una mediana de 12 (IQR +10). En
el andlisis de regresiéon multiple, no se encontré alguna variable que influyera

directamente en el empeoramiento o mejoria de la misma.

Al analizar la evolucién de los puntajes del BANFE 2 a lo largo del estudio
(Figura 12), es evidente el incremento en el puntaje a lo largo del tiempo. Sin
embargo, 14 pacientes (27%) en la evaluacion a 6 meses presentan aun una
persistencia de alteraciones leves a moderadas y 3 individuos (5%) persistieron con

alteraciones severas. En general, estos sujetos con persistencia de alteraciones
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tienen anormalidades en la imagen y tienen mas sintomas asociados desde las

primeras 24hrs.

Puntaje total de BANFE2
40 50 60 70 80 90 100 110 120 130

| | |

24hrs 3 meses 6 meses

Tiempo

Figura 12. Evolucién general del puntaje total BANFE2 a lo largo de los 6 meses.
La linea punteada indica el punto de corte a partir del cual la prueba se considera con puntaje normal.

En la evaluacién de cada subprueba de los pacientes con peor desempefio
a lo largo de los 6 meses, se encontré que los puntajes mas bajos corresponden a
el tiempo de procesamiento y manipulacién de informacién en la memoria de
trabajo, alteraciones en la inhibicion de respuesta automatizada, capacidad de

abstraccion y planeacion visuoespacial.
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DISCUSION

El presente trabajo da seguimiento a una cohorte de pacientes desde la etapa
aguda hasta la etapa crénica a 6 meses luego de ocurrido un TCE-L, tomando en
cuenta no solo los sintomas neurolégicos y neuropsiquiatricos, sino agregando una
evaluacion de funciones ejecutivas prefrontales de cada uno de ellos en 3 diferentes
momentos.

Se corrobora que el TCE-L es mucho mas frecuente en el adulto joven y en
nuestra poblacion el tipo de lesidon mas usual es secundario a accidente en vehiculo
automotor, a diferencia de lo reportado en la literatura respecto a que el mecanismo
de trauma mas frecuente es por caidas*. Asi mismo, se tiene un porcentaje similar
respecto a las anormalidades en imagen y presencia de sintomas al inicio de
evento®%,

Peterson describié alteraciones cognitivas, desde un inicio en la sala de
urgencias o de hospitalizacién’®, con mayor frecuencia alteraciones en memoria de
trabajo y en la velocidad del procesamiento de informacion® . Aqui ademas
documentamos que el componente dorsolateral de los circuitos prefrontales
presenta mayor dafio agudo, comprometiendo con ello tareas de inhibicién,
flexibilidad cognitiva y planeacion.

Es interesante que, si bien el puntaje de la BANFE2 se recupera a partir del
tercer mes, el grado mas alto de mejoria se logra hasta los 6 meses y
desconocemos si sera a mas tiempo, poniendo en evidencia que los mecanismos
de neuroplasticidad a largo plazo siguen activos y que el proceso restaurativo no se
centra solamente en las primeras semanas luego de la afeccion.

Levin® refiere que 25% de los pacientes pueden persistir con alteraciones
inespecificas por lo menos entre 3 y 6 meses. El sindrome postconcusional se
reporta con una incidencia del 14 hasta el 40% segun la serie revisada3®. Aqui se
encuentra un 12% a 3 meses y 2% a seis meses. Estos pacientes son los que se
relacionan con puntuaciones mas bajas de BANFE2 desde la etapa aguda y mayor
puntaje en los indices de depresion y discapacidad a 3 y 6 meses. Habitualmente

se teoriza que el sindrome postconcusional tiene un modelo de estrés acumulado
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como agente causal. Pero si esos pacientes presentan anormalidades en los
circuitos prefrontales y afeccion severa de los mismos desde un inicio, podriamos
especular que no solamente se debe a estrés acumulado, sino tener origen en la
propia disfuncién cerebral que el paciente presenta.

Habitualmente los factores reportados para empeoramiento de las pruebas
cognitivas estan relacionadas con el tiempo de amnesia postraumatica, imagen
anormal y presencia de fracturas. Dikmen3® estudio pacientes luego de un mes de
ocurrido TCE-L y encontré que aquellos con anormalidades en la imagen y puntaje
mas bajo en la ECG de ingreso (13 y 14), pueden tener indices mas bajos en la
ejecucion de las pruebas. En la cohorte del presente estudio solo la presencia de
anormalidades en la imagen es el mejor predictor para tener peores puntajes en la
ejecucién de las pruebas cognitivas.

Dentro de las limitaciones se puede mencionar la pérdida de los pacientes a
lo largo del estudio; la negativa de algunos pacientes a participar en la prueba, ya
que el 14% de ellos, a pesar de tener TCE-L no quiso participar en el estudio por
considerar que no tenia ninguna alteracion en su funcionamiento mental; las
limitaciones econdmicas y técnicas para obtener una imagen por resonancia
magneética u obtener biomarcadores séricos que pudieran afectarse a la par de los
hallazgos neuropsicologicos documentados en el presente estudio y la falta de una
prueba neuropsicolégica estandarizada que sea capaz de documentar la mayor
cantidad de alteraciones en este padecimiento. Ademas, a pesar de tener un
seguimiento completo a 6 meses, es una muestra pequena, por lo que pudiéramos
no evidenciar contundentemente la presencia de ciertos factores que contribuyan al
empeoramiento inicial de la funcién cognitiva.

Las guias de manejo actual en el TCE-L mencionan que no hay evidencia
suficiente para recomendar una evaluacién neuropsicoldgica de rutina en el periodo
agudo o postagudo, y que cualquier paciente con persistencia de sintomas luego de
1 mes deben buscarse hacer intervenciones*?. Sin embargo, con los resultados
obtenidos, consideramos que se deberia priorizar la evaluacion completa en
aquellos pacientes que presenten los factores de riesgo, con el fin de poder acortar

el tiempo de evolucion de sintomas e inclusive evitar el aumento de riesgo de
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evolucion a demencia, enfermedad con la cual se ha encontrado asociacion
significativa en los ultimos afos*'.

Ademas, esperamos contribuir con la importante observacion acerca de que
el traumatismo craneoencefalico leve no debe solamente estudiarse en términos de
la ECG, tiempo de amnesia postraumatica o hallazgos y anormalidades en la
imagen; sino que debe darse mas énfasis a los sintomas cognitivos y realizar una
valoracion con pruebas neuropsicolégicas completas, ya que pareciera que son los
que contribuyen en mayor grado a la verdadera morbilidad y sensacion de

discapacidad a lo largo del tiempo.
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CONCLUSIONES

La evolucion funcional de los circuitos prefrontales, evaluado por la prueba
BANFE2 en pacientes adultos con TCE-L, se encuentra alterada a las 24hrs, pero
se recupera paulatinamente a partir de los 3 meses e incrementa mas a los 6 meses.
Sin embargo, quienes muestran lesion estructural evidenciada por imagen, pueden

persistir con déficit cognitivo por mas tiempo.

Se recomienda una evaluacion neuropsicolégica completa de aquellos

pacientes que presenten alteraciones iniciales en el estudio de imagen.
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ANEXO 1. Prueba BANFE2. El Manual Moderno.

La Bateria Neuropsicolédgica de Funciones Ejecutivas y Lébulos Frontales (BANFE?2), es un conjunto
de pruebas para la evaluacion de las funciones ejecutivas que se llevan a cabo en el I6bulo frontal.
Las pruebas que la integran se dividieron conforme al criterio anatémico funcional en las cortezas
orbito-frontal (COF), corteza prefrontal medial (CPFM), corteza prefrontal dorsolateral (CPFDL) y de
la corteza prefrontal anterior (CPFA).

Descripcion de las subpruebas que integran la BANFE.

1.

Metamemoria. Se le pide al sujeto aprenderse 9 palabras que son presentadas en el mismo
orden durante cinco ensayos, antes de cada ensayo se pregunta al sujeto: ¢ cuantas palabras
cree que se puede aprender? Se registran las palabras aprendidas, las intrusiones y las
perseveraciones. El puntaje total depende de: a) Errores positivos que resultan de la
sobrestimacion del numero de palabras predichas por el sujeto, y b) Errores negativos que
resultan de la subestimacion del sujeto.

Interpretacion de refranes. Comprensién del sentido figurado. Se presentan cinco refranes, los
cuales tienen tres respuestas posibles, cada una de las tres respuestas representan tres
opciones: una respuesta incorrecta, una respuesta cercana y una respuesta correcta. Se
registra el tiempo en el que realizan la tarea. Puntaje total= 5.

Fluidez Verbal. Se le pide al sujeto, la mayor cantidad de verbos (acciones) posible en un
minuto. Se registran las intrusiones y las perseveraciones. Se otorga un punto por cada acierto.
Clasificacion de cartas. Flexibilidad Mental. Consiste en una base de 4 cartas que tienen 4
figuras geomeétricas diferentes (cuadrado, octagono, rombo y trapecio), las cuales a su vez
tienen dos propiedades: niumero y color. Al sujeto se le proporcionan 64 cartas con estas
mismas caracteristicas, las cuales tiene que acomodar debajo de una de las cuatro cartas de
base que se presentan en una lamina, por medio de un criterio que el sujeto mismo tiene que
generar (color, forma o numero). Cualquier carta tiene la misma posibilidad de relacionarse con
los tres criterios, no existe un patron perceptual que guie la toma de decisién, la decisién
correcta es establecida por un criterio arbitrario del evaluador. Se toman en cuenta los aciertos,
los errores, las perseveraciones, las perseveraciones de criterio, los errores de mantenimiento
y el tiempo. Errores de mantenimiento: se suman el nimero de errores de mantenimiento que
cometio el sujeto en la prueba de clasificacion de cartas. Un error de mantenimiento se
considera cuando se registran 4 aciertos consecutivos o0 mas y de manera repentina cambia la
categoria sin que el evaluador haya cambiado el criterio de clasificacion.

Laberintos. Se conforma de cinco laberintos que incrementan su nivel de dificultad, debido a
que progresivamente se tienen que realizar planeaciones con mayor anticipacion espacial para
llegar a la meta final. En esta prueba se le pide al sujeto que los resuelva en el menor tiempo
posible, sin tocar las paredes, ni atravesarlas y que trate de no levantar el lapiz una vez que ha
iniciado. Se registra, el nUmero de veces que toca las paredes, que las atraviesa y cada vez
que entra a un camino sin salida (error de planeacién). Igualmente, se registra el tiempo de
ejecucion.

Torre de Hanoi. El objetivo de la tarea es desplazar los discos de la posicion del primer poste al
tercero, de manera que formen de nuevo la piramide, tomando en cuenta las siguientes reglas:
a) solo puede mover los discos de uno en uno y cuando saque uno debe introducirlo en otro
poste, b) siempre que coloque un disco encima de otro el que se situé encima debera ser de
menor tamafo que el de abajo, y c) debera realizarlo en el menor nimero de movimientos
posibles. Se aplican primero con 3 discos y posteriormente con 4. Se registran el nimero de
movimientos realizados, el numero de errores cometidos y el tiempo.

Series sucesivas. Resta 1. Se pide que comenzando por el nimero 100 vaya restando de 7 en
7 hasta llegar a 0, o al nUmero mas cercano a cero, en el menor tiempo posible. Puntaje total=
25 puntos. Resta 2. Se pide que comenzando por el numero 40 vaya restando de 3 en 3 hasta
llegar a 0, o al nimero mas cercano a 0, en el menor tiempo posible. Puntaje total= 24 aciertos.
Suma consecutiva. Se pide al sujeto que comenzando por el 1 vaya sumando de 5 en 5 en el
menor tiempo posible. El evaluador detiene al sujeto al llegar al numero 101. Puntaje total= 21
puntos.

Sefialamiento auto dirigido. La prueba se conforma de una lamina con figuras de objetos y
animales, el objetivo es sefalar con el dedo todas las figuras sin omitir ni repetir ninguna de
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ellas; el sujeto tiene que desarrollar una estrategia de accién y a la vez mantener en su memoria
de trabajo (MT) las figuras que ya sefald, para no repetir u omitir ninguna. Se registran las
perseveraciones y las omisiones. Puntaje total= 25 puntos.

10. Ordenamiento alfabético. Se presentan al sujeto (de forma desordenada) de cinco a siete
palabras que empiezan con una vocal o una consonante, el objetivo de la prueba es ordenar
mentalmente y reproducir por orden alfabético estas palabras. Se registran las omisiones y el
ensayo en el que logré ordenar las palabras sin errores.

11. Visoespacial secuencial: Se presenta una lamina con diferentes objetos reales, y se sefialan 4
diferentes secuencias, en orden ascendente y de mayor dificultad. Evalla la capacidad para
mantener la identidad de objetos situados con un orden y en un espacio especifico. Se dan dos
ensayos para cada secuencia, y se registran el ensayo en que se ejecutd correctamente, las
omisiones, las intrusiones, los errores de orden y las perseveraciones.

12. Stroop A: se pide al sujeto que lea lo que esta escrito, en una lamina con nombres de colores
impresos en diferentes colores, excepto en los casos en que la palabra esta subrayada, en tal
caso se pide que se denomine el nombre del color en que esta impresa y no lo que esta escrito
en el menor tiempo posible. Puntaje total= 84 puntos.

13. Stroop B. El evaluador va sefalando las columnas de palabras que estan impresas en color y
se pide que lea lo que esta escrito, pero cuando el evaluador diga la palabra “color” el sujeto
debe denominar el color en que estan impresas las palabras y no lo que esta escrito. Puntaje
total= 84 puntos. En ambas versiones se registran dos tipos de errores y el tiempo de ejecucion,
los tipos de errores que se pueden cometer son: a) errores stroop: cuando se denomina mal el
color y b) errores no stroop: cuando no leyé correctamente la palabra.

14. Procesamiento riesgo-beneficio: prueba de juego. En esta prueba se pide al sujeto que trate de
acumular la mayor cantidad posible de puntos, escogiendo cartas con numeros que van del 1
al 5y representan el valor de los puntos. Las cartas 1, 2 y 3 tienen castigos menores y aparecen
con menor frecuencia. Las cartas con mas puntos (4 y 5) tienen castigos mas costosos y mas
frecuentes. Se registran los puntos obtenidos, asi como el porcentaje de riesgo, que resulta al
promediar las selecciones de las cartas 4 y 5.

15. Formacion de categorias. Productividad. Se presenta una lamina con 30 figuras de animales,
y se pide al sujeto generar todas las clasificaciones que pueda, en un tiempo limite de 5 minutos.
Se puntua de acuerdo al tipo de categoria que se genere: a) abstracta =3 puntos, b) funcional
=2 puntos y c) concreta=1 punto. También se toma en cuenta el promedio de palabras de cada
categoria generada.

Evaluacion de COF y CPFM:

1. Prueba de Stroop A y B. Evalua control inhibitorio.

2. Prueba de cartas “lowa”. Evalla capacidad para detectar y evitar selecciones de riesgo, detectar
y mantener selecciones de beneficio.

3. Laberintos. Evaltua capacidad de respetar limites y seguir reglas

Evaluacion CPFDL.:

1. Senalamiento autodirigido. Evalua capacidad para utilizar la memoria de trabajo viso-espacial al
sefialar de forma autodirigida una serie de figuras.

2. Memoria de trabajo visoespacial secuencial. Evalia capacidad para retener y reproducir
activamente el orden secuencial visoespacial de una serie de figuras.

3. Memoria de trabajo verbal, ordenamiento. Evalua capacidad para manipular mentalmente la
informacion verbal contenida en la memoria de trabajo.

4. Prueba de clasificacion de cartas. Evalua capacidad para generar una hipétesis de clasificacion y
sobre todo para cambiar de forma flexible (flexibilidad mental) el criterio de clasificacion.

5. Laberintos. Evaluar capacidad de anticipar de forma sistematica (planear) la conducta
visoespacial.

6. Torre de Hanoi. Evalua capacidad para anticipar de forma secuenciada acciones tanto en orden
progresivo como regresivo (planeacion secuencial).

7. Resta consecutiva. Evalia capacidad para desarrollar secuencias en orden inverso
(secuenciacion inversa).
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8. Generacion de verbos. Evalua capacidad de producir de forma fluida y dentro de un margen
reducido de tiempo la mayor cantidad de verbos (fluidez verbal).

Evaluacion CPFA:

1. Generacion de clasificaciones semanticas. Evalua capacidad de productividad: producir la mayor
cantidad de grupos semanticos y la capacidad de actitud abstracta: el numero de categorias
abstractas espontaneamente producidas.

2. Comprension y seleccion de refranes. Evalla capacidad para comprender, comparar y seleccionar
respuestas con sentido figurado.

3. Curva de metamemoria. Evalla la capacidad para desarrollar una estrategia de memoria (control
metacognitivo), asi como para realizar juicios de prediccion de desempefo (juicios metacognitivos)
y ajustes entre los juicios de desempefio y el desempefio real (monitoreo metacognitivo).
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ANEXO 2. INVENTARIO DE DEPRESION DE BECK (BDI-ll)

Cuestionario que puede ser autoadministrado, 21 items de opciéon multiple usado
para medir la severidad de sintomas depresivos. Esta version fue publicada en
1996 y ha sido validada al espafiol.

INVENTARIO DE DEPRESION DE BECK (BDI-II)

1. TRISTEZA:
0 No me siento triste.
1 Me siento triste la mayor parte del tiempo
2 Me siento triste todo el tiempo.
3 Estoy tan triste o infeliz que esto es verdaderamente doloroso

2. PESIMISMO:
0 No estoy particularmente pesimista o desalentado por el futuro.
1 Me siento desalentado por el futuro.
2 Siento que nunca saldré de mis problemas.
3 Siento que el futuro es desalentador y que las cosas no pueden mejorar.

3. SENSACION DE FRACASO:
0 No me siento como un fracasado.
1 Siento que he fracasado mas que el promedio.
2 Viendo mi vida en forma retrospectiva todo lo que puedo ver es una gran cantidad de fracasos.
3 Siento que soy un fracaso completo como persona (padre, esposo, esposa, etc.).

4. INSATISFACCION:
0 No estoy particularmente insatisfecho.
1 No gozo cosas de la manera que acostumbraba.
2 Nunca siento satisfaccion de nada.
3 Estoy insatisfecho de todo.

5. SENTIMIENTOS DE CULPA:
0 No me siento particularmente culpable.
1 Me siento culpable sobre muchas cosas que he hecho o que debi haber hecho.
2 Me siento mal o indigno gran parte del tiempo.
3 Me siento mal o indigno casi siempre.

6. EXPECTATIVAS DE CASTIGO:
0 No siento que esté siendo castigado.
1 Me siento que puedo ser castigado.
2 Creo que merezco ser castigado.
3 Siento que estoy siendo castigado.

7. AUTODESAGRADO:
0 No me siento decepcionado de mi mismo.
1 He perdido confianza en mi mismo.
2 Estoy decepcionado de mi mismo.
3 Tengo aversion a mi mismo.

8. AUTOACUSACIONES:
0 No creo ser peor que cualquier otro.
1 Me critico a mi mismo mas de lo acostumbrado
2 Me reprocho mis culpas.
3 Me reprocho todo lo malo que ocurre.

9. IDEAS SUICIDAS:
0 No tengo ninguna intenciéon de hacerme dafo.
1 Tengo intenciones de hacerme dafo, pero no las llevaria a cabo.
2 Me gustaria suicidarme
3 Me mataria si pudiera.

10. LLANTO:
0 No lloro mas de lo usual.
1 Lloro mas de lo que acostumbraba.
2 Ahora lloro todo el tiempo, no puedo evitarlo.
3 Me gustaria llorar, pero no puedo, aunque quiera hacerlo.
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1.

AGITACION.

0 No estoy mas inquieto o agitado de lo usual.

1 Me siento mas inquieto o agitado de lo usual.

2 Me siento tan inquieto o agitado, que me es dificil permanecer tranquilo.

3 Estoy tan inquieto o agitado que tengo que mantenerme en movimiento o haciendo algo.

12

PERDIDA DE INTERES.

0 No tengo pérdida de interés en otras personas o actividades.
1 Tengo menos interés en otras personas o cosas que antes.
2 He perdido la mayoria del interés en otras personas o cosas.
3 Es dificil interesarse en cualquier cosa.

13.

INDECISION:

0 Tomo decisiones tan bien como siempre.

1 Trato de evitar el tomar decisiones.

2 Tengo grandes dificultades para tomar decisiones.
3 No puedo tomar ninguna decision.

14,

SENTIMIENTOS DE INUTILIDAD:

0 No me siento que sea inutil.

1 No me considero a mi mismo tan util o que valga la pena como antes.
2 Me siento mas inutil al compararme con otras personas.

3 Me siento absolutamente inutil.

15.

PERDIDA DE ENERGIA.

0 Tengo tan energia como siempre.

1 Tengo menos energia de la que solia tener.

2 No tengo suficiente energia para hacer muchas cosas.
3 No tengo suficiente energia para hacer cualquier cosa.

16.

1b
2a
2b
3a
3b

CAMBIOS EN EL PATRON DE SUENO.

1 No he experimentado ningun cambio en patrén de suefio.

Me duermo algo mas que lo de costumbre.

Me duermo algo menos que lo de costumbre.

Me duermo mucho mas que lo usual.

Me duermo mucho menos que lo usual.

Duermo la mayor parte del dia.

Me despierto 1-2 horas antes y no puedo volver a conciliar el suefo.

17.

IRRITABILIDAD.

0 No estoy mas irritado de lo habitual.

1 Me molesto o me irrito con mayor facilidad que lo usual.
2 Me siento mucho mas irritable que lo usual

3 Estoy irritable todo el tiempo

18.

1b
2a
2b
3a
3b

CAMBIOS EN EL APETITO.

No he experimentado ningun cambio en mi apetito.
Mi apetito es algo menos que lo usual.

Mi apetito es algo mayor que lo usual.

Mi apetito es mucho menos que antes.

Mi apetito es mucho mayor que lo usual.

No tengo apetito para nada.

Me encanta la comida todo el tiempo.

19.

DIFICULTADES EN CONCENTRACION.

0 Puedo concentrarme tan bien como siempre.

1 No puedo concentrarme tan bien como acostumbraba.

2  Es dificil mantener cualquier cosa en mi mente por largo tiempo.
3 He encontrado que no puedo concentrarme en ninguna cosa.

20.

FATIGABILIDAD:

0 No me canso mas de lo normal.

1 Me canso mas facilmente que lo usual.

2 Me canso de no hacer nada.

3 Me canso demasiado al hacer cualquier cosa.

21.

PERDIDA DE LA LIBIDO:

0 No he notado ningun cambio reciente en mi interés sexual.
1 Tengo menor interés en el sexo de lo que acostumbraba.
2 Miinterés en el sexo es casi nulo.

3 He perdido completamente el interés en el sexo.
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ANEXO 3 Inventario de Discapacidad de Sheehan (Sheehan Disability
Inventory SDI)

Indicacion: evaluacion de discapacidad para pacientes de salud mental.
Administracion: Auto o heroadministrada. Posee 3 subescalas que puntuan cada
una de forma independiente.

Interpretacion: Da 3 puntuaciones, una por escala. La puntuacion total se obtiene
con la sumatoria, siendo la maxima 50 puntos, sin puntos de corte, simplemente a
mayor puntuacién, mayor discapacidad.

Consistencia interna: a: 0.72, fiabilidad test-retest: 0.82

Trabajo

A causa de sus sintomas, su trabajo se ha visto perjudicado:

No, en absoluto Levemente Moderadamente Marcadamente Extremadamente
O—0— 00— 00— 00— 0—0®—@—0
Vida social

A causa de sus sintomas, su vida social y sus actividades de tiempo libre se han visto perjudicadas:

No, en absoluto Levemente Moderadamente Marcadamente Extremadamente
O—0® 00000 0®—@—0
Vida familiar

A causa de sus sintomas, su vida familiar y sus responsabilidades domésticas se han visto perjudicadas:

No, en absoluto Levemente Moderadamente Marcadamente Extremadamente
@000 00— 00— 0®—@—0
Estrés percibido

Desde su dltima visita, jcudnto le han dificultado la vida los eventos estresantes y los problemas personales
como los problemas en el trabajo, en casa, de salud o econémicos?

No, en absoluto Levemente Moderadamente Marcadamente Extremadamente
@—0—0—0—@—0—0—0—0®—0—0
Apoyo social percibido

Durante la dltima semana, jqué porcentaje de apoyo ha recibido de amigos, familiares, compafieros de trabajo, etc.,
respecto al apoyo que ha necesitado?

0% 10 20 30 40 50 60 70 80 90 100 %
0—0—0—0—0—0—0—0—0—0—0
Ningan apoyo, ~ Un poco Moderado Considerable El apoyo
en absoluto ideal
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ANEXO 4. CONSENTIMIENTO INFORMADO.

FACULTAD DE
MEDICINA
UASLP

Hospital

San Luis Potosi, S.L.P. Fecha:
Caddigo de Asignacion de paciente:

Titulo: “Cambios funcionales de los circuitos prefrontales a lo largo de 6
meses en pacientes con traumatismo craneoencefalico leve”

Registros:
Comité de Etica del Hospital Central “Dr. Ignacio Morones Prieto” 16/18.
Comité de Etica estatal SLP/007-2017.

El Departamento de Medicina Interna —Neurologia del Hospital Central Dr. Ignacio Morones Prieto-
esta realizando la presente investigacion que consiste en determinar si existen cambios en la
capacidad de memoria, resolucion de problemas, capacidad de calculo, capacidad de identificacién
de formas y objetos, después de haber sufrido un golpe craneal.

INFORMACION Y PROCEDIMIENTOS PARA PACIENTES:

Algunas personas luego de haber sufrido un accidente donde se produzca un golpe en la cabeza,
pueden presentar de forma transitoria un enlentecimiento de algunas de las funciones de su cerebro,
tales la capacidad de concentracion, memoria mas lenta o se dificulta la identificacion adecuada de
formas y patrones de objetos.

En este estudio se pretende incluir a 63 personas que estén pasando por esta situacion. Eso se
medira con una serie de 14 pruebas simples que realizaremos juntos, e incluye el resolver laberintos,
realizar sumas y restas, ordenar palabras por orden alfabético, seguir series de numeros, ordenar
objetos, etc. Luego de resolverlos, se asigna una calificacién que sera evaluada por medio de
programas computacionales y nos otorgara un resultado para saber cual funcién se encuentra lenta.
Estas pruebas no son para medir inteligencia, ni significa que usted tiene un dano irreversible y no
curable en el cerebro. Solamente exploran si hay alguna funcién en particular que se vea enlentecida
por el traumatismo y a cuanto tiempo se recupera, porque en todos los casos, luego de pasar por el
periodo normal de aturdimiento del cerebro, se suelen recuperan esas funciones.

Luego de hacerle las pruebas en esta ocasién, se le volveran a repetir dentro de 3 meses y luego
dentro de 6 meses, para poder identificar los cambios en la forma en que usted resuelve las pruebas,
midiendo asi la funcion cerebral hasta 6 meses después del traumatismo.

Para lograr lo anterior, me mantendré en contacto con usted desde hoy y una vez al mes durante un
periodo total de 6 meses. Las pruebas solo las realizaremos en 3 ocasiones: hoy, en 3 meses y en
6 meses. Al ponernos en contacto, definiremos cual es el lugar mas ideal y el que mas le convenga
a usted para realizar las pruebas por segunda y tercera ocasion, ya sea su domicilio, trabajo o el
Hospital. En cualquiera de los casos, usted no desembolsara efectivo en traslados, todo sera
financiado por la investigacion.

Beneficios:

Usted no recibira un beneficio econdmico por participar en este estudio. No recibira un beneficio
directo o inmediato cuando se realice la medicion, sin embargo, usted estara colaborando con el
area de investigacién del Departamento de Neurologia del Hospital Centra “Dr. Ignacio Morones
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Prieto” para en un futuro tener mejores opciones de estudio y tratamiento para el futuro. Al final del
estudio, se le dara un informe de los resultados de las pruebas si usted asi lo solicita.

Confidencialidad:

La informacién personal y médica obtenida de usted en este estudio se conjuntara con la de otros
participantes para realizar el presente estudio. Se requiere obtener informacion personal para fines
de investigacion, los cuales seran obtenidos de la historia clinica que se encuentra dentro de su
expediente clinico hospitalario. Sus datos personales seran confidenciales y solo se utilizaran para
proporcionarle el resultado de este estudio, el cual sera incorporado a su expediente clinico. Con la
finalidad de mantener el anonimato de todos sus datos, se le asignara un cédigo para el uso de sus
datos.

Potenciales riesgos/compensacion:

No existen riesgos potenciales al realizar pruebas neuropsicolégicas y no se ha asociado a la
presentacion de algun efecto o dafio secundario. Si alguna de las pruebas le hicieran sentir
incémodo, tiene el derecho de no realizarla. El personal que realiza el estudio esta altamente
capacitado. Usted no recibira ninguin pago por participar en el estudio y tampoco implicara un costo
hacia su persona.

Participaciéon o retiro:

La participacion en este estudio es absolutamente voluntaria y usted ha sido seleccionado debido al
diagnéstico y las caracteristicas de su enfermedad. Usted estd en la libertad de negarse a
participarse y en cualquier momento y sin necesidad de dar ninguna explicacién, puede revocar el
consentimiento que ahora firma. Su decision de participar o no, no afectara de ninguna forma el trato
que reciba ene la Institucion.

Se le entregara copia de este consentimiento informado donde se incluyen los datos del responsable
de este estudio y del Comité de Etica en investigacion de este hospital para aclarar cualquier duda
que pudiese surgir.

Privacidad y confidencialidad:

Los resultados de las pruebas que le seran practicadas seran de caracter estrictamente confidencial
y sera utilizada unicamente por el equipo de investigacion de este proyecto y no estara disponible
para ningun otro propdsito. Esta informacion se conjuntara con la de otros participantes para realizar
el presente estudio. Con la finalidad de mantener el anonimato, se le asignara un codigo para el uso
de sus datos. Los datos obtenidos de su expediente clinico seran tratados bajo medidas de seguridad
que garanticen siempre la confidencialidad.

Los resultados de este estudio seran publicados con fines cientificos, pero los datos clinicos y
personales de todas los participantes se presentaran de forma anénima y de tal manera que usted o
cualquiera de las pacientes que participen en este estudio no podran ser identificados.

Existes instituciones u organismos mexicanos como la Secretaria de Salud, la Comision Federal para
la Proteccion contra Riesgos sanitarios (COFEPRIS), la Comisién Nacional de Bioética
(CONBIOETICA) o incluso el Comité de Etica en Investigacién (CEI) de este hospital, que se
encargan de vigilar el buen manejo de los datos personales y médicos que usted y los demas
pacientes han autorizado para que sean utilizados en la realizacién de estudios de investigacion
como el presente. Estas instituciones u organismos pueden solicitar en cualquier momento a los
investigadores de este estudio, la revision de los procedimientos que se realizan con su informacion
y con sus mediciones, con la finalidad de verificar que se haga un uso correcto y ético de los mismos;
por lo que podran tener acceso a esta informacién que ha sido previamente asignada con un cédigo
de identificacion, cuando asi lo requieran.

Datos de contacto en el caso de tener alguna duda
En caso de dudas o aclaraciones relacionadas con el estudio podra dirigirse con:
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10.

11.

Investigador principal

Dra. Alma Yolanda Alvarado Gutiérrez
Departamento Medicina Interna — Neurologia,
Hospital Central “Dr. Ignacio Morones Prieto”

Av. Venustiano Carranza 2395, Colonia Universitaria
C.P. 78290, San Luis Potosi, S.L.P.

Teléfono 8 34 27 81, ext. 1441

Si usted tiene alguna pregunta con respecto a sus derechos como participante en el estudio de
investigacion, también puede ponerse en contacto con una persona no involucrada con el equipo de
investigadores de este estudio:

Comité de Etica en Investigacion

Dr. Emmanuel Flores Rivera, presidente del Comité
Hospital Central “Dr. Ignacio Morones Prieto”

Av. Venustiano Carranza 2395, Colonia Universitaria
C.P. 78290, San Luis Potosi, S.L.P.

Teléfono 8 34 27 81, ext. 1710

DECLARACION DE ACEPTACION DEL CONSENTIMIENTO INFORMADO

Si usted desea participar de manera voluntaria en esta investigacion, por favor proporcione su
nombre, firma y fecha este documento en los espacios proporcionados en la parte inferior. Su firma
significa que usted acepta lo siguiente:

Se me ha dado la informacién completa y adecuada en forma verbal y por escrito sobre el objetivo
del estudio y me han explicado los riesgos y beneficios de participar en lenguaje claro.

Se me ha informado que puedo retirar mi consentimiento y terminar mi participaciéon en este estudio
en cualquier momento sin afectar mi derecho a recibir atencion médica.

Es mi responsabilidad preguntar para aclarar cualquier punto que no entienda en relacién a mi
participacion en este estudio. He hecho todas las preguntas a la persona que realiza el proceso de
consentimiento y he recibido respuestas satisfactorias.

No he ocultado o distorsionado cualquier condicion médica actual o cualquier antecedente médico
relacionado con mi salud. He respondido todas las preguntas en relacion a mi salud en forma precisa
y verdadera.

Soy mayor de edad y legalmente capaz de dar este consentimiento.

Acepto participar en este estudio de manera voluntaria sin que me haya presionado u obligado.
Entiendo que mi negacion a participar o la descontinuacién de mi participacion en cualquier
momento, no implicara penalidad o pérdida de beneficios a los que de otra forma tengo derecho.
Entiendo que sera extraida informacion de la historia clinica incluida en mi expediente clinico
hospitalario, y que esa informacion sera codificada para garantizar la confidencialidad de mi persona.
Acepto que me contacten una vez por mes de manera telefénica y acudir al hospital o recibir la visita
del investigador (a mi domicilio o mi trabajo) al tercer y sexto mes para realizar nuevamente las
pruebas neuropsicoldgicas. Entiendo que esto no ocasionara que yo desembolse efectivo para
realizar cualquiera de los traslados en caso de requerirse.

Entiendo y estoy de acuerdo en que la informacion obtenida a partir del presente estudio puede ser
utilizada para la publicacion de estos resultados con fines académicos como parte de la divulgacion
cientifica y como apoyo a la practica clinica, pero que en todo momento se utilizara un cdédigo
asignado para mantener mi anonimato y la confidencialidad de mis datos.

Me han explicado que la informacion personal y clinica que he consentido en proporcionar,
conservara mi privacidad y que se utilizara solo para los fines que deriven de este estudio.

Los investigadores que participan en este proyecto se han comprometido a proporcionarme la
informacion actualizada que se obtenga durante el estudio en el momento en el que lo solicite y me
entregaran una copia de este documento de consentimiento informado.
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Nombre y firma del paciente Fecha

Nombre del Testigo 1 Firma del Testigo 1 Parentesco

Nombre del Testigo 2 Firma del Testigo 2 Parentesco

Dra. Alma Yolanda Alvarado Gutiérrez
Investigador Responsable del Estudio de Investigacion
Departamento Medicina Interna — Neurologia
Hospital Central Dr. Ignacio Morones Prieto
Cédula profesional 4897089

El dia de hoy solicito la cancelacion y retiro del consentimiento
informado para para participar este estudio. San Luis Potosi, S.L.P.

Nombre y firma del paciente Fecha
Nombre del Testigo 1 Firma del Testigo 1 Parentesco
Nombre del Testigo 2 Firma del Testigo 2 Parentesco
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ANEXO 5. CONCORDANCIA PARA LA APLICACION DE BANFE2

COEFICIENTE DE CORRELACION INTRACLASE

CIRCUITO EVALUADO
CIRCUITO OM
CIRCUITO PFA
CIRCUITO DL

TOTAL BANFE2

INTERPRETACION

0 Pobre
0.1-0.20 Leve
0.21-0.40 Regular
0.41-0.60 Moderado
0.61-0.80 Substancial
0.81-1 Casi perfecto

CCl
0.96
0.80
0.82
0.95
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0.88 -0.98
0.55-0.87
0.60 - 0.91
0.86 — 0.97



ANEXO 6. CARTAS DE ACEPTACION DE COMITE DE ETICA

0 HOSPITAL CENTRAL

. ) “DR. IGNACIO
-

MORONES PRIETO”

SSLP |7

PROSPEREMOS JUNTOS
Gelerno cel Estado 2015:200

San Luis Potosi, S.L.P., a 13 de febrero de 2018

Dra. Alma Yolanda Alvarado Gutiérrez
Investigador Principal:

Por este medio se le comunica que su protocolo de investigacién titulado “Cambios funcionales de los
circuitos prefrontales a lo largo de 6 meses en pacientes con traumatismo craneoencefalico leve”, fue
evaluado por el Comité de Investigacion, con Registro en COFEPRIS 17 C1 24 028 093, asi como por el
Comité de Etica en Investigacion de esta Institucién con Registro CONBIOETICA-24-CEI-001-20160427, y fue

dictaminado como:
APROBADO

El nimero de registro es 16-18, el cual deberd agregar a la documentacién subsecuente, que presente a
ambos comités,

De igual forma pido sea tan amable de comunicar a los Comités de Investigacién y de Etica en Investigacién:
Ia fecha de inicio de su proyecto, la evolucién y el informe final pertinente.,

*Se le recuerda que todos los pacientes que participen en el estudio deben firmar la versién sellada del
formato de consentimiento informado.

Atentamente §SI‘P ‘“ u”’u e

LELCTE T e Y R ,S o e
13 FEB. 2018
Dra. M3. Del Pil
SutkDi nvestigacién en Salud SUBDIRECCION DE EDUCACION
Hospital Central “Dr. Ignacid Morones Prieto” E INVESTIGACION EN SALUD

C.C.P. Archivo

Av. Venustiano Carranza No, 2395
Zona Universitaria

San Luls Potosi, S.LP. C.2. 78290
Tel. 01 (444) 198-10-00

www.hospitalcentral. gob.mx
poeowslogal oy,
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O'SLP v
by gy gn g
e S DIRECCION: DE ATENCION MEDICA
LN : SUBDIRECCION
— DOMICILIO. PROLONG CALZADA DE_GUADALUPE No 5820
SERVICIOS DE SALUD M@% 7
DEL ESTADD NUMERQ DE OFICIO,
EXPEDIENTE:
SANLUS POTOS! ASUNTO: Evaluacion de protocolo registro estatal
ot SLPI007-2018,
g Jus. 2 ESIDAD HTONOA DE SHN LI POTOS
San Lut X P, ‘
PR st k FACULTAD DE MSESINA
U[B
DR. ALEJANDRO JAVIER ZERMERO GUERRA i @
DIRECTOR DE LA FACULTAD DE MEDICINA
DE LA UNIVERSIDAD AUTONOMA DE SAN LUIS POTOSI !
AV. VENUSTIANO CARRANZA No. 2405
COL LOS FILTROS, C P, 78210 D‘m'o"
CIUDAD. {/?, z ?

Hago de su conocmiento, que el pasado 24 de mayo del 2018, wsesldnuﬂlnaﬂadOovnMEsmldaEmon
Investigackn en Salud, se realizé la Evaluacién del Prolocolo de Investigacion:

*Cambios Funcionales a lo largo de 6 meses de los
Cwcultos Prefrontales en Pacientes con Traumatssmo Dra. Aima Yolanda Alvarado Gutiérrez
Craneoencefahco leve: Estudo de Cohorte.”
"Facultad de Mediona de la Universidad Auténoma de San Luis Potosi
REGISTRO ESTATAL
SLPI007-2017

Sendo el dictamen por Consenso
OPINION TECNICA FAVORABLE

Lo antenor, con fundamento en ¢l TITULO QUINTO de a Ley Estatal de Salud, que establece las bases
condiciones y normatividad en materia de Investigacidn para la Salud, y la NOM-012-S5A3-2012, que establece
los critenos para ka ejecucion de Proyectos de Investigacion para la Salud en Seres Humanos,

En base a la Guia Nacional para la Integracién y Funcionaméento de los Comités de Etica en Investigacién y el
Reglamento Interno del Comité Estatal de Etica en Investigacidn, Capitulo X, artculo 45, el Investigador titular se
obhga como parte de los compromisos adquindos, a entregar con perodicidad semestral los avances y en su
momento el informe fnal de Ia Investigacion al Comité Estatal de Efica en Investigacién en Salud.

AL CONTESTAR ESTE OFICIO CITENSE LOS DATOS
CONTENIDOS EN EL ANGULO SUPERIOR DERECHO

Reciba un cordial saludo

ATENTAMENT
SUFRAGIO EFECTIVO NO REELECCION

IRECT NERA SERVICIOS
HADIEC ORAI/C'E EHAS DE SAN LUl%EPs&L
- o Msoa
// 1 9 JUK
omymo». RANGEL INEZ. UK, 2018

e = P'Iﬂl!"m DE PARTES

J#U@_‘\'J v 2018 “Afio de Manuel José Othin™
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ANEXO 6. MARKDOWN

DATOS FINALES

Alma Yolanda Alvarado Gutiérrez
22/8/2019

data <- read.csv("DATOSFINALESBANFE.csV' )

datasGEN<-as.factor(datajGEN)
datasESTAN<-as.factor (datajEESTAN)
datasACCIDTIPO<-as.factor(datajACCIDTIPO)
datasECG<-as.factor(datajECG)
datasIMAGEN<-as.factor(datafIMAGEN)
datasLESION<-as.factor(datasLESION)
datasFRACT<-as.factor(datajFRACT)
datasLOBAFECT<-as.factor(datasLOBAFECT)

shapiro.test(dataSEDAD)

o

#+# chapiro-Wilk normality test

L

#+ data: datajEDAD

#+ W = 0.87322, p-value = 3.292e-05

shapiro.test(data5ESCOL)

e

#+# chapiro-wWilk normality test
#+ data: datajESCOL

#+* W = 0.95906, p-value = 0.05862

shapiro.test(dataSPERDALERT)

L
#+ sShapiro-wWilk normality test
L

#+ data: datajFERDALERT
#+ W = 0.53107, p-value = 5.382e-12

shapiro.test(dataSAMNES)



e

#+ cShapiro-Wilk normality test

-

#+ data: dataSAMNES

#* W = 0.47152, p-value = 8.798e-13

shapiro.test(dataSBANFEOM])

Led

#+# chapiro-Wilk normality test

L ed

#+ data: datajBANFEOM1

#+% W = 0.93743, p-value = 0.006634

shapiro.test(data5BANFEFFAL)

L

#+ cShapiro-wWilk normality test

L

#+ data: datajBANFEPFAl

## W = 0.95116, p-value = 0.02589

shapiro.test(dataSBANFEDL])

L

#+ chapiro-wWilk normality test
L

#+ data: data$BANFEDLL

#+ W = 0.979, p-value = 0.4463

shapiro.test(dataSTOTBANFEL)

-

#+ Shapiro-Wilk normality test
-

#+ data: dataSTOTBANFEL

#+ W = 0.97652, p-value = 0.3541

shapiro.test(dataSBANFEOM2)

L

#+ chapiro-Wilk normality test
e

#+ datai dataSBANFEOM2

#+% W = 0.95453, p-value = 0.03658
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shapiro.test(dataSBANFEFFAZ)

L

#+ chapiro-Wilk normality test
e

#+ data: datajBANFEPFA2

#+ W = 0.95341, p-value = 0.0326

shapiro.test(dataSBANFEDL2)

L e

#+ chapiro-wWilk normality test
-

#+ datai1 datajBANFEDL2

#+ W = 0.97952, p-value = 0.4676

shapiro.test(datajTOTBANFE2)

L e

#+ chapiro-wWilk normality test
L

#+ data: datajTOTBANFE2
#+ W = 0.98765, p-value = 0.8422

shapiro.test(datajBECKINM)

L e

#+ chapiro-wWilk normality test

e

#+ data: datajBECEIM

#% W = 0.79678, p-value = 2.827e-07

shapiro.test(datajSHEEHANIM)

L

#+ chapiro-wWilk normality test

-+

## data: datajZEEEHANIM

#+ W = 0.70761, p-value = 3.671le-09

shapiro.test(dataSBANFEOM])
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-~

#+ chapiro-wWilk normality test
-~

#+ data:1 datajBANFEOMI

#+ W = 0.96098, p-value = 0.07162

shapiro.test(dataSBANFEFFA)

L d

#+ chapiro-Wilk normality test
L d

#+ datai dataSBANFEPFAJ

#+ W = 0.97186, p-value = 0.2229

shapiro.test(dataSBANFEDL])

L

## chapiro-Wilk normality test
L

#+ datai1 datajBANFEDL]

#+% W = 0.96523, p-value = 0.1119

shapiro.test(dataSTOTEBANFE])

L d

#+ chapiro-Wilk normality test
L

#+ datai dataSTOTBANFE]

#+ W = 0.96508, p-value = 0.1102

shapiro.test(datasSBECKENM)

L

## chapiro-Wilk normality test
e

#+ data: datajBEECE6M

#+* W= 0.7979, p-value = 3.005e-07

shapiro.test(dataSSHEEHANGM)

L d

#+ chapiro-Wilk normality test
-

&+ datar datajZEEEHANGM

#+ W = 0.67209, p-value = 8.26e-10

shapiro.test(datasDELTABANFE)

-—

#+# chapiro-Wilk normality test

L

#+ data: dataSDELTABANFE

#+ W = 0.95335, p-value = 0.03239

library(marcomtzuaslp)
summary(data)
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PACIENTE EDAD GEN EECOoL ESZTAN ACCIDTIPO
Min. 1 1.00 Min. 118.00 1134 Min. 1 5.00 1130 1413
lst Qu.113.50 lst Qu.122.50 2221 lst Qu.t 9.00 2125 2120
Median 127.00 Median 126.00 Median 112.00 31 3
Mean 127.45 Mean 130.38 Mean 112.45 41 8
3rd Qu.141.50 3rd Qu.137.00 3rd Qu.115.00 5111
Max. 155.00 Max. 159.00 Max. 124.00
ECG PERDALERT AMNES IMAGEN LEZSION FRACT LOBAFECT
14:20 Min. 0.000 Min. 1 0.000 0:39 0142 0146 0:41
15135 lst Qu.: 0.000 1lst Qu.:s 0.000 1116 1r 1 1: 9 11 5

Median 1« 0.000 Median ¢ 0.000 2212 21 5
Mean 3.945 Mean 1 2.018 31 4
3rd Qu.r 2.500 3rd Qu.s 0.000
Max. 130.000 Max. 120.000
sxasocl BANFEOM1 DIAGROM1
0 123 Min. 1 43.00 Min. 11.000
CEFALEA 11l 1lst Qu.1 69.00 lst Qu.12.000
CEFALEA 1 6 Median 1 85.00 Median 12.000
CEFALEA, ATURDIMIENTO 3 Mean 1 80.27 Mean 12.727
CEFALEA, DEZSORIENTACION, PARESIA 1 2 3rd Qu.: 96.50 3rd Qu.13.500
CEFALEA, VERTIGO 2 Max. 1115.00 Max. 14.000
(other) 1 8
BANFEFFAL DIAGNPFAL BANFEDL1 DIAGNDLL
Min. 1 21.00 Min. 11.000 Min. 1 45.00 Min. 11.000
lst Qu.: 76.00 lst Qu.12.000 lst Qu.r 74.00 lst Qu.12.000
Median 1 90.00 Median 12.000 Median 1 82.00 Median 13.000
Mean 1 85.51 Mean 12.473 Mean ' 83.33 Mean 12.636
3rd Qu.: 97.00 3rd Qu.13.000 3rd Qu.: 90.50 3rd Qu.13.000
Max. 1117.00 Max. 14.000 Max. 1130.00 Max. 14.000
TOTBANFEL DIAGNTOTBANFEL FARM2
Min. 1 45.00 Min. 12.000 0 142
lst Qu.: 67.00 lst Qu.12.000 AINE r 2
Median 1 79.00 Median 13.000 AINE 1 4
Mean 1 78.98 Mean 12.945 AINE PRN 1
3rd Qu.: 88.00 3rd Qu.14.000 ISRE, AINE 1 1
Max. 1112.00 Max. 14.000 NO r 4
SERC r 1
SXasoc2 BANFEOM2
0 132 Min. 1 51.00
ALT CONCENTRACION, LENTITUD COGNITIVA 1 5 lst Qu.sr 79.00
ALT CONCENTRACION LEVES 3 Median 1 89.00
ALT MEMORIA TRABAJO 1 2 Mean 1 88.25
CEFALEA INTERMITENTE 2 3rd Qu.1104.00
ALT CONCENTR LUEGO DE TIEMPOEZ PROLONGADOS: 1 Max. 1116.00
(other) 110

DIAGNOM2 BANFEPFA2 DIAGNPFA2 BANFEDL2
Min. 11.000 Min. 1 64.00 Min. 11.000 Min. 1 62.0
lst Qu.12.000 lst Qu.:1 22.50 lst Qu.12.000 1lst Qu.1 79.5
Median 12.000 Median 1 95.00 Median 12.000 Median 1 89.0
Mean 12.473 Mean 1 93.82 Mean 12.291 Mean 1 89.6
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3rd Qu.:13.000

Max. 14.000
DIAGNDL2
Min. 11.000

lst Qu.12.000
Median 12.000
Mean 12.491
3rd Qu.13.000
Max. 14.000

SHEEHAN3IM
Min. 1 0.000
lst Qu.: 0.000
Median 1 0.000

Mean 1 6.455
3rd Qu.112.000
Max. 135.000
0

3rd Qu.1104.00

Max. 1117.00
TOTBANFE2
Min. 1 56.00

lst Qu.1 75.50
Median 1 87.00

Mean 1 87.75
3rd Qu.1101.00
Max. 1129.00
0

ISRE

AINE

AINE

AINE PRN

ISRE, DIFENIDOL PFRIN1

(Other)

ALT CONCENTRACION,
ALT LEVEES CONCENTRACION

CEFALEA LEVE

CEFALEA Y VERTIGOZ INTERMIT,
LEVEE ALT CONCENTR
VERTIGO INTERMITENTE, DIFI CONCENTRACION

DIAGNOM3
Min. 11.000
lst Qu.12.000
Median 12.000
Mean 12,164
3rd Qu.12.000
Max. 14.000

DIAGNDL3
Min. 11.000
lst Qu.12.000
Median 12.000
Mean 12.236
3rd Qu.12.000
Max. 14.000

SHEEHAN6M
Min. 1 0.000
lst Qu.: 0.000
Median 1 0.000
Mean 1 3.491
3rd Qu.: 4.500
Max. 124.000

SDstats(data)

BANFEPFAJ
Min. 1 74.00
lst Qu.: 90.00
Median 1100.00
Mean 1 98,44
3rd Qu.1106.00
Max. 1122.00

Max. 14.000 Max. 1130.0
DIAGNTOTBANFE2 BECE3M
Min. 11.000 Min. 1 0.000
lst Qu.12.000 1lst Qu.s 0.000
Median 12.000 Median « 3.000
Mean 12.509 Mean 1 5.891
3rd Qu.13.000 3rd Qu.: 9.000
Max. 14.000 Max. 126.000
FARM3
144
1 5
e 1
r 1
r 1
1
1 2
SXaszoc3 BANFEOM3
144 Min. 1 63.00
1 lst Qu.: 85.00
1 4 Median 1 95.00
1 3 Mean 1 93.96
ALT CONCENTRACION: 1 3rd Qu.1106.00
1 1 Max. 1119.00
1
DIAGNPFAS BANFEDL3
Min. 11.000 Min. 1 66.00

TOTBANFEJ
Min. 1 65.00
lest Qu.: 82.00
Median 1 90.00
Mean 1 92.76
3rd Qu.1106.00
Max. 1130.00

DELTABANFE
Min. 1-3.00
lst Qu.s 82.00
Median 112.00

Mean 113.78
3rd Qu.118.00
Max. 141.00

3rd Qu.s3.000

lst Qu.12.000
Median 12.000
Mean 12.036
3rd Qu.12.000
Max. 13.000

DIAGNTOTBANFE]
Min. 11.000
lst Qu.12.000
Median 12.000
Mean 12.309
3rd Qu.13.000
Max. 14.000
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3rd Qu.:101.0

l=st Qu.: 84.50
Median 1 89.00
Mean 1 92.89
3rd Qu.1103.00
Max. 1130.00

BECE6M
Min. 1 0.000
lst Qu.: 0.000
Median ¢ 2.000
Mean 1 4.145
3rd Qu.: 7.500
Max. 120.000



PACIENTE
EDAD
ESCOL
PERDALERT
AMNES
BANFEOM1
DIAGNOM1
BANFEPFA1
DIAGNPFA1
BANFEDL1
DIAGNDL1
TOTBANFE1
DIAGNTOTBANFE1
BANFEOM2
DIAGNOM2
BANFEPFA2
DIAGNPFA2
BANFEDL2
DIAGNDL2
TOTBANFE2
DIAGNTOTBANFE2
BECK3M
SHEEHANZM
BANFEOM3
DIAGNOMS3
BANFEPFA3
DIAGNPFA3
BANFEDL3
DIAGNDL3
TOTBANFES

275
304
125
39
20
803
27
855
25
833
28
79.0
29
883
25
a38
23
896
25
87.7
25
59
65
940
22
98.4
20
929
22
028

161
108
42
84
5.0
20.4
09
198
08
188
07
174
08
187
08
138
06
152
07
185
07
74
08
153
07
125
05
138
05
15.0
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55

59

24

30

20

115

117

130

12

116

17

130

129

26

35

119

122

130

130

55
55
55
55
55
55
55
55
55
55
55
55
55
55
55
55
55
55
55
55
55
55
55
55
55
55
55
55
55
55

280
145
6.0
25
0.0
275
15
210
1.0
165
1.0
210
20
250
1.0
215
1.0
215
1.0
255
1.0
9.0
120
210
0.0
16.0
0.0
185
0.0
240



mean ad min median max n IQR

DIAGNTOTBANFE3 23 0.7 1 2 4 55 1.0
BECKGBM 41 53 0 2 20 55 75
SHEEHANGM 35 58 0 0 24 55 45
DELTABANFE 138 84 -3 12 41 55 100
CIRCUITO ORBITOMEDIAL

datacM <- data[,c(15,25,37))

library(reshape2)

datacMl <- melt(dataoM)

#+ No id variables: using all as measure variables

datacMl5ID <- 1155

library(ez)

modelo <- ezANOVA(data=dataOMl, dv=.(value), wid=.(ID), within=.(variable), detailed=-T,

type=3)

#+ Warning: Converting "ID" to factor for ANOVA.

modelo

#+ SANOVA

Lo Effect DFn DFd S8n sad F p p<.05

#+# 1 (Intercept) 1 54 1263193.752 46344.582 1471.85410 7.261946e-41 .

#+ 2 variable 2 108 5201.976 3850.691 72.94969 8.977492e-21 .

e ges

&+ 1 0.96178187

#+ 2 0.09390314

L s

#+ 5 Mauchly's Test for Sphericity”

L Effect W p p<.05

## 2 variable 0.4229986 1.253087e-10 .

e

#+ 5 sphericity Corrections’

- Effect GGa pl[Ga] p[Ga]<.05 HFe P[EF]

#+ 2 variable 0.6341148 4.558406e-14 * 0.6424271 3.207326e-14

#+ p[EF]<.05

a2 .

pairwise.t.test(dataOMljvalue, dataOMlSvariable, paired=T, p.adjust.method = “bonferron

i)
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Pairwise comparisons using paired t tests
data: dataOMlSvalue and dataOMljvariable

BANFEOM1 BANFEOM2
BANFEOM2 5.7e-08 -

BANFEOM3 9.9e-13 2.0e-12

trrrrrrrre

P value adjustment method: bonferroni

library(ggplot2)

graph <- ggplot(dataOMl, aes(variable, walue))

graph + stat_summary(fun.y=-mean, geom="bar”,aes(£ill = wvariable)) +
stat_summary(fun.data=mean_cl_normal, geom="errorbar”, width=0.1)

100-
75+
variable
8 .-
3 w0
>
25 -
0 -
BANFEOM? BANFEOM2 BANFEOM3
variable

CIRCUITO PREFRONTAL ANTERIOR
dataPFA<- data[,o(17,27,39)]

dataPrFAl <- melt(dataFFA)

#+ No id variables: using all as measure variables
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dataPFAlSID <- 1155

modelo <- ezANOVA(data=dataPFAl, dv=.(value), wid=.(ID), within=.(variable), detailed=-T,
type=3)

#+ Warning: Converting "ID" to factor for ANOVA.

modelo

#+ SANOVA

e Effect DFn DFd S&n sed F p p<.05
#+ 1 (Intercept) 1 54 1414465.024 32149.976 2375.77508 2.528043e-46 .
o+ 2 variable 2 108 4720.521 7335.479 34.75004 2.229268e-12 .
L d ges

&+ 1 0.9728426

#+ 2 0.1067847

e

## 5 Mauchly's Test for Sphericity”

e Effect W P p<.05

#+ 2 variable 0.6062342 1.737687e-06 -

#+ 5 zphericity Correctioans’

e Effect GGe p[ea] p[ea]=<.05 HFe P[EF]

#+ 2 variable 0.7174807 1.571895e-09 * 0.7316923 1.129299e-09

#+ p[HEF]<.05

a2 .

pairwise.t.test(dataPFAlsvalue, dataPFAljvariable, paired=T, p.adjust.method = “bonferro

ai®)

Pairwise comparisons using paired t tests
datar dataPFAlsvalue and dataPFAlSvariable
BANFEPFAl BANFEPFA2

BANFEPFAZ 9.2e-05 -
BANFEPFAJ 4.3e-09 3.8e-05

e

P value adjustment method: bonferroni

graph <- ggplot(dataPFAl, aes(variable, value))
graph + stat_summary(fun.y=mean, geom="bar”, aes(£ill = wvariable)) +
stat_summary(fun.data=mean cl_normal, geom="errorbar”, width=0.1)
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75-
variable
g B sanrerrat
® s0- B arvrerraz
B sanrerras
Zs -
0 -
BANFEPFA1 BANFEPFA2 BANFEPFA3
variable
CIRCUITO DORSOLATERAL

databDL<- data[,c(19,29,41))
library(reshape2)
dataDLl <- melt(dataDL)

#+ No id variables: using all as measure variables

dataDLl$ID <- 1155

library(ez)

modelo <- ezANOVA(data=dataDLl, dv=.(value), wid=.(ID), within=.(variable), detailed=-T,
type=3)

#+ Warning: Converting "ID" to factor for ANOVA.

modelo

#+ SANOVA

L s Effect DFn DFd S8n ssd F p p<.05
#+ 1 (Intercept) 1 54 1295420.606 35154.727 1989.8522 2.702912e-44 -
& 2 variable 2 108 2596.739 2353.927 59.5702 3.672698e-18 -
- ges

#+ 1 0.97185998

#+ 2 0.06474788

e

#+ 5 Mauchly's Test for Sphericity”

L s Effect W p p<.05

#+ 2 variable 0.8022987 0.0029168 b

e

#+ 5 Sphericity Corrections”

L Effect GGe plGa] p[aa]=<.05 HFe P[EF]

#+ 2 variable 0.8349327 1.452533e-15 * 0.8584213 6.1928469e-16

#+ p[EF]<.05

#+ 2 -
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pairwise.t.test(dataDLl5value, dataDLljvariable, paired=T, p.adjust.method = “bonferron
i")

Pairwise comparisons using paired t tests
data: dataDLlSvalue and dataDLljvariable
BANFEDL1 BANFEDL2

BANFEDL2 3.2e-08 -
BANFEDL3 2.4e-12 3.le-05

e

P value adjustment method: bonferroni

library(ggplot2)

graph <- ggplot(dataDLl, aes(variable, wvalue))

graph + stat_summary(fun.y=mean, geom="bar”,aes(fill = variable)) +
stat_summary(fun.data=mean cl_normal, geom="errorbar”, width=0.1)

100
75+
variable
2 - B sanFeo
s BANFEDL2
I eanrenes
25+

BANFEDL1 BANFEDL2 BANFEDL3
variable

PUNTUACION TOTAL DE BANFE

dataTOT <- data[,o(21,31,43))
library(reshape2)
dataToTl <- melt(dataTOT)

#+ No id variables: using all as measure variables

dataTOT1l5ID <- 1155

library(ex)

modelo <- ezANOVA(data=dataTOTl, dv=.(value), wid=.(ID), within=.(variable), detailed=-T,
type=13)

#+ Warnings Converting "ID" to factor for ANOVA.

modelo
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SANOVA
Effect DFan DFd S8n ssd F p p<.05
1 (Intercept) 1 54 1234484.752 39639.92 1681.69322 2.234645e-42 -
2 variable 2 108 5351.903 3473.43  £83.20385 1.353578e-22 -
ges

1 0.9662544
2 0.1104276

$ Mauchly's Test for Sphericity’
Effect w p p<.05
2 variable 0.7367162 0.0003044081 -

5 Sphericity Corrections’

ey

Effect GGe pl[Ga] p[GG]<-°5 HFe P[EF]

2 variable 0.7915878 2.102643e-18 * 0.8115205 8.347705e-19
pPl[EF]<.05
2 -

pairwise.t.test(dataTOTlsvalue, dataTOTljvariable, paired=T, p.adjust.method = “"bonferro
ni®)

Pairwise comparisons using paired t tests
datar dataTOTlsvalue and dataTOTljvariable
TOTBANFEl TOTBANFE2

TOTBANFE2 2.0e-08 -
TOTBANFE] < 2e-16 9.2e-08

trrrrrrrre

P value adjustment method: bonferroni

library(ggplot2)
graph <- ggplot(dataTOTl, aes(variable, value))
graph + stat_ y(fun.y n, g “"bar”,aes(£ill = variable)) +

stat_summary(fun.data=mean_cl_normal, geom="errorbar”, width=0.1)

100~
75-
variable

% 504 B rotsanFer
@ [ rotsanFe2
B roreanres

25+

0 -

TOTBANFET TOTBANFE2 TOTBANFE3
variable
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CORRELACIONES

LO TOME CON DATOS NO PARAMETRICOS
TOTAL BANFE 2 CON INDICE DE DEPRESION DE BECK A LOS 3 MESES.

graph <- ggplot(data, aes(TOTBANFE2, BECE3M))
graph + geom point() + geom smooth(method=lm)

20~

BECK3M

0-

' ‘ ‘
70 90 10 130

TOTBANFEZ2

library(mada)

## Loading required package: mvtnorm

## Loading required package: ellipse

o
#+ Attaching package: ‘ellipse’

## The following object is masked from ’“packageigraphics’:
o
e pairs

## Loading required package: mvmeta

## This is mvmeta 0.4.1l. For an overview type: help( 'mvmeta-package').

correlacion <- cor.test(data$TOTBANFE2Z, data$BECK3M, method= “spearman”)
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#+ Warning in cor.test.default(dataSTOTBANFE2, data$BECKIM, method =
#+ "spearman”): Cannot compute exact p-value with ties

correlacion

L

#+ GSpearman’s rank correlation rho

Lo d

## data: data$TOTBANFE2 and data$BECKIM

#+ 2 = 41037, p-value = 0.0002055

## alternative hypothesis: true rho is not equal to 0
#+ sample estimates:

L rho

#+ -0.4804243

CIrho(correlacionjestimate, 55, level = 0.95)

e rho 2.5 % 97.5 %
#% [1,] -0.4804243 -0.66142 -0.2465513

TOTAL BANFE 2 CON INDICE DE SHEEHAN A LOS 3 MESES.

graph <- ggplot(data, aes(TOTBANFE2, SHEEHANIM))
graph + geom_point() + geom smooth(method=lm)

L]
.
30- .
.
. .
20~ .
=
o
Z
T
w 10-
w
I
w
0~
-10 -
| ' ' '
70 90 10 130
TOTBANFEZ2
library(mada)

correlacion <- cor.test(data$TOTBANFE2, data$SHEEHANIM, method= "spearman™)

#+ Warning in cor.test.default(dataSTOTBANFE2, data$SHEEHAN3IM, method =
#+ "spearman”): Cannot compute exact p-value with ties

correlacion
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Spearman’'s rank correlation rho

data: datafTOTBANFE2Z and dataSHEEHANIM
2 = 42923, p-value = 1.458e-05
alternative hypothesis: true rho is not equal to 0
sample estimates:
rho
-0.5484602

trrrrrrre

CIrho(correlacionjestimate, 55, level = 0.95)

e rho 2.5 % 97.5 %
#* 11,] -0.5484602 -0.7103919 -0.3313806

TOTAL BANFE 3 CON INDICE DE DEPRESION DE BECK A LOS 6 MESES.

graph <- ggplot(data, aes(TOTBANFE3, BECK6M))
graph + geom point() + geom smooth(method=lm)

BECKEM

80 100 120

TOTBANFE3

library(mada)
correlacion <- cor.test(datajTOTBANFE3, datafBECK6M, method= “spearman”)

## Warning in cor.test.default(data$TOTBANFE3, data$BECK6M, method =
#+ "spearman”): Cannot compute exact p-value with ties
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correlacion

-~

#+ GSpearman’'s rank correlation rho

e

## data: data$TOTBANFE] and datajBECK6M

#+ = = 39669, p-value = 0.001018

#+ alternative hypothesis: true rho is not equal to 0
#+ sample estimates:

-~ rho

#+ -0.431058

CIrho(correlacionfestimate, 55, level = 0.95)

e rho 2.5 % 97.5 %
#% [1,] -0.431058 -0.6248933 -0.1871647

TOTAL BANFE 3 CON INDICE DE SHEEHAN A LOS 6 MESES.

graph <- ggplot(data, aes(TOTBANFE3, ZHEEHANGNM))
graph + geom point() + geom smooth(method=lm)

.
20+ . .
. .

= .

<o

Z 10~ .
<

-

w

w

I

w

O~
80 100 120
TOTBANFE3
library(mada)

correlacion <- cor.test(datajTOTBANFE3, datafSHEEHAN6M, method= "spearman™)

## Warning in cor.test.default(datasTOTBANFE3, datajSHEEHAN6M, method =
#+ "spearman”): Cannot compute exact p-value with ties

correlacion
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data:

rho
-0.5703829

it

Spearman’s rank correlation rho

dataSTOTBANFE] and datajSHEEHANGM
2 = 43531, p-value = 5.46le-06
alternative hypothesisi true rho is not egqual to 0
sample estimates:

CIrho(correlacionSestimate, 55, level = 0.95)

-~

rho 2.5

L] 97.5 %

&+ 1,] -0.5703829 -0.7258446 -0.359483

TODO CONTRATODO

library(corrplot)

#+ corrplot 0.84 loaded

dataCORR <- data[,c(2,4,15,17,19,21,25,27,29,31,33,34,37,39,41,43,45,46,47))
M <- cor(dataCORR, method="spearman”)

EDAD
ESCOoL

BANFEPFAL
BANFEDLL
TOTBANFEL
BANFEOM2
BANFEPFA2
BANFEDL2
TOTBANFE2
BECE3M
SHEEHANIM

BANFEPFAJ
BANFEDL3
TOTBANFE3]
BECE6M
SHEEHANGM
DELTABANFE

EDAD
ESCOL

BANFEPFAL
BANFEDLL
TOTBANFEL
BANFEOM2
BANFEPFA2
BANFEDL2
TOTBANFE2
BECE3M
SHEEHANIM

BANFEPFAJ
BANFEDL3
TOTBANFE3J
BECE6M
SHEEHANGM
DELTABANFE

trrrrrrrrerTEOETITIETIRILETITIRITIIRIRIIIRIRIIRIRIIRILILY

EDAD
1.000000000
-0.034514935
-0.246033053
-0.239929065
-0.067602535
-0.23434425%4
-0.227387877
-0.017681167
0.002097877
-0.088567149
0.252536448
0.238321595
-0.187980557
-0.120076278
-0.071305800
-0.139953012
0.191430856
0.162776045
0.191424714
TOTBANFEL

-0.2343443 -
0.1527113
0.7645795
0.5455425
0.8911221
1.0000000
0.7517939
0.5061095
0.8165441
0.8605748
-0.6217364
-0.6338320
0.7445325
0.5959376
0.8730613
0.8966552

ESCOL
-0.034514594
1.00000000
-0.03537473
0.26823971
0.16371471
0.15271129
0.02013489
0.27438784
0.18223911
0.18008664
-0.08692501
-0.15642570
0.02511097
0.36218333
0.22419733
0.17244987
-0.11698667
-0.21404155
-0.07706060
BANFEOM2
0.22738788
0.02013489
0.92423011
0.29704214
0.60382578
0.75179386
1.00000000
0.38013801
0.60601188
0.75151792
0.38657215
0.39488044
0.96363932
0.44139964
0.64297728
0.78550254

BANFEOM1
-0.24603305
-0.03537473

1.00000000
0.28833740
0.54188217
0.76457945
0.92423011
0.27727797
0.49232554
0.62938954
-0.41573502
-0.37800882
0.86812790
0.36865824
0.53847128
0.67759321
-0.33467525
-0.34254527
-0.37906464
BANFEPFA2
0.01768117
0.27438784
0.27727797
0.81846696
0.54630775
0.50610952
0.38013801
1.00000000
0.60638347
0.65400762
0.26790287
0.45139845
0.41794815
0.85633692
0.58123155
0.58282119

BANFEPFAL
-0.2399291
0.2682397
0.2883374
1.0000000
0.4494636
0.5455425
0.2970421
0.8184670
0.4154425
0.4717044
-0.3689366
-0.5375151
0.2855800
0.7887091
0.4762347
0.4205428
-0.2908717
-0.5275316
-0.3285357
BANFEDL2
0.002097877
0.182239110
0.492325543
0.415442478
0.918713769
0.816544101
0.606011877
0.606383471
1.000000000
0.969977302
0.484691828
0.534865222
0.661376362
0.575034626
0.943485353
0.900169820

-0.5318655
-0.6586722
-0.4351277

-0.28895521
-0.34368716
-0.19573276

-0.19046372
-0.44072366
-0.13307391

-0.398536592
-0.580684742
-0.093964105
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BANFEDL1
-0.06760253
0.16371471
0.54188217
0.44946359
1.00000000
0.89112209
0.60382578
0.54630775
0.91871377
0.89819869
-0.55589268
-0.58862294
0.62575489
0.55902935
0.90507796
0.86720658
-0.46506646
-0.64245371
-0.30155143
TOTEANFE2
-0.08856715
0.18008664
0.62938954
0.47170444
0.89819869
0.86057478
0.75151792
0.65400762
0.96997730
1.00000000
-0.48042426
-0.54846024
0.79378779
0.63943089
0.93663848
0.95115086
-0.38128072
-0.56169082
-0.10641684



-— BECEIM
#+ EDAD 0.25253645
#+ ESCOL -0.08692501
#+ BaNFEOMl1 -0.41573502
#+ BANFEPFAl -0.36893658
#+ BANFEDLL -0.55589268
#+ TOTBANFEl -0.62173641
#+ BANFEOM2 -0.38657215
#+ BANFEPFA2 -0.26790287
#+ BANFEDL2 -0.48469183
#+ TOTBANFE2 -0.48042426
#+ BECK3M 1.00000000
#+ SHEEHANIM 0.86370913
#+ BANFEOM3 -0.36891004
#+ BANFEPFA3 -0.34556764
#+ BANFEDL3 -0.51193957
#+ TOTBANFE3 -0.49317954
#+ BECE6M 0.95482327
#+ SHEEHAN6M 0.86763777
#+ DELTABANFE 0.33823639
L d TOTBANFE3J
#+ EDAD -0.13995301
#+ EZCOL 0.17244987
#+ BANFEOM1 0.67759321
#+ BANFEPFAl 0.48054281
#+ BANFEDLL 0.86720658
#+ TOTBANFEl (0.89665517
#+ BANFEOM2 0.78550254
#+ BANFEPFA2 0.58282119
#+ BANFEDL2 0.90016988
#+ TOTBANFE2 (0.95115086
#+ BECEK3M -0.49317954
#+ SHEEHAN3IM -0.54596715
#+ BANFEOM3 0.83388472
#+ BANFEPFA3J 0.67974090
#+ BANFEDL3 0.95966305
#+ TOTBANFE3 1.00000000
#+ BECE6M -0.43105797
#+ SHEEHAN6M -0.57038289
#+ DELTABANFE -0.05333092
corrplot.mixed(M)

SHEEHAN3M
0.2383216
-0.1564257
-0.3780088
-0.5375151
-0.5886229
-0.6338320
-0.3948204
-0.4513984
-0.5348652
-0.5484602
0.8637091
1.0000000

-0.3491629
-0.4998346
-0.5386366
-0.5459672
0.7470148
0.9422887
0.3357764
BECK6M
0.1914309
-0.1169867
-0.3346753
-0.2908717
-0.4650665
-0.5318655
-0.2889552
-0.1904637
-0.3985366
-0.3812807
0.9548233
0.7470148
-0.2965644
-0.2964249
-0.4571572
-0.4310580
1.0000000
0.7973959
0.2330911

BANFEOM3
-0.18798056
0.02511097
0.86812790
0.28558002
0.62575489
0.74453247
0.96363932
0.41794815
0.66137636
0.79378779
-0.36891004
-0.349162595

1.00000000
0.49519960
0.70133464
0.83388472
-0.29656439
-0.31530903
-0.07504249
SHEEHAN6M
0.1627760
-0.2140415
-0.3425453
-0.5275316
-0.6424537
-0.6586722
-0.3436872
-0.4407237
-0.5806847
-0.5616908
0.8676378
0.9422887
-0.3153090
-0.5090882
-0.6009973
-0.5703829
0.7973959
1.0000000
0.3254654
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BANFEPFA3
-0.12007628
0.36218333
0.36865824
0.78870913
0.55902935
0.59593757
0.44139964
0.85633692
0.57503463
0.63943089
-0.34556764
-0.49983458

0.49519960
1.00000000
0.65734750
0.67974090
-0.29642494
-0.50908819
-0.044519%02
DELTABANFE
0.19142471
-0.07706060
-0.37906464
-0.32853572
-0.30155143
-0.43512765
-0.19573276
-0.13307391
-0.09396410
-0.10641684
0.33823639
0.33577642
-0.07504249
-0.04451902
-0.06640865
-0.05333092
0.23309110
0.32546539
1.00000000

BANFEDL3
-0.07130580
0.22419733
0.53847128
0.47623474
0.90507796
0.87306134
0.64297728
0.58123155
0.94348535
0.93663848
-0.51193957
-0.53863665

0.70133464
0.65734750
1.00000000
0.95966305
-0.45715725
-0.60099731
-0.06640865
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REGRESION LINEAL CON DELTA BANFE

modelo <- lm(DELTABANFE- EDAD + GEN + ESCOL + ACCIDTIPO+ IMAGEN, data=data)

summary (modelo)

R R R R E R R R R R R R R

Ccalls

lm(formula = DELTABANFE - EDAD + GEN + ESCOL + ACCIDTIPO + IMAGEN,

data =

Residuals:
Min
-16.8172

data)
1Q Median 3Q Max
-4.8993 -0.9209 5.0482 23.5449

Coefficients:

(Intercept
EDAD

GEN2

ESCOL
ACCIDTIPO2
ACCIDTIPO3
ACCIDTIPO4
ACCIDTIPOS
IMAGEN]

Estimate Std. Error t value Pr(>|t])

) 7.40129 6.19530 1.195 0.238
0.18152 0.13547 1.340 0.187
2.39258 2.84224 0.842 0.404
-0.03988 0.33847 -0.118 0.907
-1.80389 4.20478 -0.429 0.670
2.80122 5.64100 0.497 0.622
-0.88925 4.05643 -0.219 0.827
0.61054 3.65589 0.167 0.868
3.29727 2.82689 1.166 0.249

Residual standard error: 8.573 on 46 degrees of freedom
Multiple R-squared: 0.1115, Adjusted R-squared: -0.04302
F-statistics 0.7216 on 8 and 46 DF, p-value:r 0.6715
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modelo <- lm(DELTABANFE- EDAD + GEN + ESCOL + IMAGEN, data=data)
summary (modelo)

Calls
lm(formula = DELTABANFE - EDAD + GEN + ESCOL + IMAGEN, data = data)

Residuals:
Min 10 Median 30 Max
-15.113 -5.063 -1.151 4.610 24.056

Coefficients:
Estimate Std. Error t wvalue Pr(>|t])

(Intercept) 9.2705 5.0813 1.824 0.0741 .

EDAD 0.1380 0.1054 1.309 0.1964

GEN2 1.4318e 2.3752 0.603 0.5493

ESCOL -0.1037 0.2884 -0.360 0.7205

IMAGEN] 3.6564 2.6071 1.403 0.1669

Signif. codes: 0 '+4+’ 0.001 "*+" 0.01 "+" 0.05 '." 0.1 " " 1

Residual standard errors £8.285 on 50 degrees of freedom
Multiple R-squared: 0.09816, Adjusted R-squared: 0.02601
F-statistics 1.361 on 4 and 50 DF, p-values 0.261

trrrrrrrrrerrITIOETLILILLDY

REGRESION LINEAL CON TOTBANFE1

modelo <— lm(TOTBANFEl- EDAD + GEN + ESCOL + IMAGEN + ACCIDTIPO, data=data)
summary (modelo)

Calls
lm(formule = TOTEANFEL - EDAD + GEN + ESCOL + IMAGEN + ACCIDTIFO,
data = data)

Residuals:
Min 19 Median 3Q Max
-26.662 -8.637 -1.287 8.219 27.795

Coefficients:
Estimate Std. Error t walue Pr(>|t])

(Intercept) 101.4414 11.1184 9.124 6.92e-12 a=»

EDAD -0.4725 0.2431 -1.943 0.058209 .

GEN2 -8.0904 5.1008 -1.586 0.11957

ESCOL -0.1174 0.6074 -0.193 0.84758

IMAGEN] -17.0274 5.0733 -3.356 0.00159 =»=

ACCIDTIPO2 5.6231 7.5461 0.745 0.45996

ACCIDTIPO3 1.2665 10.1237 0.125 0.90099

AccIDTIPO4 -2.2935 7.2799 -0.315 0.75415

ACCIDTIPOS -1.8985 6.5611 -0.289 0.77360

2ignif. codess 0 "+4+’ 0.001 "#+" 0.01 "+" 0.05 "." 0.1 " " 1

Residual standard errors 15.39 on 46 degrees of freedom
Multiple R-squared: 0.3315, Adjusted R-sguared: 0.2153
F-statistics 2.852 on 8 and 46 DF, p-value:r 0.01163

trrrrrrrrrrEEETIRIRIELLTLILILLY

library(car)

¥+ Loading required package: carData
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L
## Attaching package: ‘car’

## The following cbject is masked from “packageiellipse’:
L

L e d ellipese

Anova(modelo)

## Anova Table (Type II tests)

L e

#+ Response: TOTBANFEL

L Sum £q Df F value Pr(>F)
#+ EDAD 894.2 1 3.7771 0.058091 .
#+ GEX 595.6 1 2.5157 0.119568
#+ ESCOL 8.8 1 0.0374 0.847578
#+ IMAGEN 2666.7 1 11.2647 0.001592 =~
#+ ACCIDTIPO 321.7 4 0.3397 0.849772
#+ Residuals 10889.7 46

-

## Signif. codess 0 "#++' 0.001 "#+" 0.01 "+" 0.05 '." 0.1 " " 1

modelo <- lm(TOTBANFEl- EDAD + GEN + IMAGEN, data=data)
Anova(modelo)

#+ Anova Table (Type II tests)

L

#+ Response: TOTBANFEL

e Sum g Df F value Pr(>F)

#+ EDAD 660.6 1 3.0040 0.0891038 .

#+ GEI 379.1 1 1.7237 0.1950948

#+ IMAGEN 3496.0 1 15.8974 0.0002138 w~=»

## Residuals 11215.3 51

o ———

## 2ignif. codess 0 '+4+' 0.001 "#+" 0.01 "+" 0.05 '." 0.1 ' ' 1

modelo <- lm(TOTBANFEl- EDAD + IMAGEN, data=data)
Anova(modelo)

#+ Anova Table (Type II tests)

-~

#+ Response: TOTBANFEL

e Sum £q Df F value Pr(>F)

#+ EDAD 746.1 1 3.3461 0.0730991 .

#+ IMAGEN 3453.2 1 15.4874 0.0002477 w~=»

#+ Residuals 11594.4 52

o ———

## 2ignif. codess 0 "#++' 0.001 "#+" 0.01 "+" 0.05 '." 0.1 " " 1
summary (modelo)
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calls

lm(formmla = TOTBANFEL - EDAD + IMAGEN,

data = data)

o

o

o

o

#+ Residuals:

Lo d Min 10 Median 3Q Max

#+ -30.580 -7.685 -2.407 6.623 28.806

o

#+ Coefficients:

-— Estimate Std. Error t walue Pr(>|t])

#+ (Intercept) 94.6165 6.0702 15.587 < 2e-16 4=+

#+ EDAD -0.3461 0.1892 -1.829 0.073099 .

&+ IMAGEN] -17.5958 4.4712 -3.935 0.000248 4=

-

#+ 2ignif. codes: 0 '+4+' 0.001 "++" 0.01 "+" 0.05 '." 0.1 " °
o

## Residual standard error: 14.93 on 52 degrees of freedom

## Multiple R-squared: 0.2883, Adjusted R-squared: 0.2609

## F-statistics 10.53 on 2 and 52 DF, p-values 0.0001445
modelo <- lm(TOTBANFEl- + IMAGEN, data=data)

Anova(modelo)

## Anova Table (Type II tests)

L

## Response: TOTBANFEL

e Sum q Df F value Pr(>F)

&+ IMAGEN 3950.5 1 16.967 0.000134 ===

#+ Residuals 12340.4 53

- ———

#+ 2ignif. codes: 0 '+4+' 0.001 "#+" 0.01 "+" 0.05 '." 0.1 ' °
summary (modelo)

e

#+ Call:

#+% lm(formmla = TOTBANFEl - +IMAGEN, data = data)

e

## Residuals:

o Min 1Q Median 3e Max

&+ -39.41 -9.91 -0.41 7.59 29.25

o

## Coefficients:

- Estimate Std. Error t value Pr(>|t])

## (Intercept) 84.410 2.443 34.546 < 2e-16 s=»
#+ IMAGEN] -18.660 4.530 -4.119 0.000134 a=»
- ———

#+% Zignif. codess 0 "+++' 0.001 "#+" 0.01 "+ 0.05 '." 0.1
o

## Residual standard errors 15.26 on 53 degrees of freedom
#+ Multiple R-squared: 0.2425, Adjusted R-sgquared: 0.2282
#+ F-statistics 16.97 on 1 and 53 DF, p-value:r 0.000134
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