ISSN 0001-6012 eISSN 2215-5856
Acta Médica Costarricense
Editada por: Colegio de Médicos y
Cirujanos de Costa Rica

2024 / abril-junio; 66 (2): 1-11

doi: 10.51481/amc.v66i2.1407

Afiliacién Institucional:
'Unidad de Investigacién, Hospital
San Juan de Dios, Caja Costarricense
de Seguro Social, San José, Costa Rica.
®0000—0002—1712—5673
2Unidad de Investigacién, Hospital
San Juan de Dios, Caja Costarricense
de Seguro Social, San José, Costa Rica.
®0000-0002-3977-2046
SNeurologia, Hospital San Juan de
Dios, Caja Costarricense de Seguro
Social, San José, Costa Rica.
0000-0003-2312-0673
4 Neurologia, Hospital San Carlos
de Alajuela, Caja Costarricense de
Seguro Social, Alajuela, Costa Rica.
@0009—0007—5759—7273
SNeurologia, Hospital San Rafael
de Alajuela, Caja Costarricense de
Seguro Social, Alajuela, Costa Rica.
0000-0003-3387-8605
®Medicina Familiar y Comunitaria,
Hospital San Rafael de Alajuela,
Caja Costarricense de Seguro Social,
Alajuela, Costa Rica.
0000-0003-3167-035X
"Unidad de Investigacién, Hospital
San Juan de Dios, Caja Costarricense
de Seguro Social, San José, Costa Rica.
0000-0001-6846-0183
8Unidad de Investigacién, Hospital
San Juan de Dios, Caja Costarricense
de Seguro Social, San José, Costa Rica.
0000-0002-1810-3388
Neurologia, Hospital San Juan de
Dios, Caja Costarricense de Seguro
Social, San José, Costa Rica.
0009-0009-2327-4091
%Neurologia, Hospital San Juan de
Dios Caja Costarricense de Seguro
Social, San José, Costa Rica.

0009-0008-8808-0725

Abreviaturas:

CCSS; Caja Costarricense de Seguro
Social.

EDSS; Escala del Estado de
Discapacidad Ampliada de Kurtzke.
EM; Esclerosis multiple.

HSC; Hospital San Carlos.

HSJD, Hospital San Juan de Dios.
HSRA; Hospital San Rafael de Alajuela.
LCR; Liquido cefalorraquideo.

OCT; Tomografia de coherencia 6ptica.
RM; Resonancia magnética.

Fuentes de apoyo: No se obtuvo
remuneracion a cambio.

Conflicto de interés:
conflicto de interés.

No hay

Financiamiento: Propio de los
investigadores.

> asccheo@yahoo.com

o020

Esta obra esta bajo una licencia
internacional: Creative Commons
Atribucién-NoComercial-
Compartirlgual 4.0.

Original

Estudio epidemioldgico de la esclerosis multiple en
Ameérica Central y el Caribe (estudio ENHANCE):
resultados parciales de Costa Rica

(Epidemiological study of multiple sclerosis in Central America and
the Caribbean (ENHANCE study) partial results of Costa Rica)

Andrea Balmaceda-Meza', Alfredo Sanabria-Castro?, Norbel Roman-Garita®,
Virginia Rodriguez-Moreno?, Priscilla Monterrey-Alvarez®, Gustavo Miranda-Loria®,
Ann Echeverri-McCandless’, Sebastian Rojas-Chaves?, Tatiana Duarte-Ulloa®,
Alexander Parajeles-Vindas'

Resumen

Objetivo: este estudio tuvo como objetivo describir la incidencia y analizar las
principales caracteristicas demogréaficas, epidemiolégicas, clinicas, de diagndstico y
tratamiento; asi como la presencia de factores de riesgo y prondsticos conocidos en
pacientes costarricenses con esclerosis multiple, atendidos en tres hospitales, y que
participaron en el estudio internacional denominado ENHANCE.

Métodos: el estudio fue de naturaleza observacional, se analizaron de forma retrospectiva
losregistrosmédicosde pacientesmayoresde 18 anosdiagnosticados conesclerosismultiple
atendidos en tres hospitales de la Caja Costarricense de Seguro Social, especificamente el
Hospital San Juan de Dios, el Hospital San Rafael de Alajuela y el Hospital de San Carlos,
durante el periodo comprendido entre enero 2014 y diciembre 2019. La totalidad de los
casos se utilizé para determinar las caracteristicas clinicas y sociodemograficas, mientras
que para los calculos de incidencia se tomd en cuenta solo los casos nuevos del periodo de
estudio. Los resultados clinicos y de tratamiento se obtuvieron a partir de un subconjunto
de pacientes con seguimiento activo de al menos 5 anos.

Resultados: se registré un total de 147 casos, de los cuales 72 eran nuevos en el periodo
de estudio y 75 eran incidentes o prevalentes en el 2014 que contaban con seguimiento
documentado de al menos 5 anos. La edad promedio al inicio de sintomas fue de 31,9
anos y de 35,0 anos al momento del diagnostico. Se encontré un predominio de casos
en el sexo femenino 69.4% (n=102) y los pacientes presentaron un puntaje variable en
la Escala de Discapacidad Extendida que oscil6 entre 0 y 8,5. La incidencia anual en la
poblacién analizada varié entre 0,32y 1,28 casos por cada 100.000 habitantes. La principal
forma clinica identificada fue la recurrente-remitente 87,8% (n=129) y las principales
afectaciones reportadas fueron motoras y sensitivas. Las lesiones centrales mas frecuentes
documentadas en la resonancia magnética fueron las periventriculares 35% (n=45) y
se encontré que la mayoria de los pacientes presentaban niveles bajos de vitamina D.
Con relacion al manejo terapéutico se observé un descenso en el uso de tratamientos
tradicionales (comtnmente llamados de primera linea) y un aumento en la utilizacion de
nuevas alternativas o de segunda linea, tales como ocrelizumab y natalizumab.

Conclusion: los datos obtenidos en el presente estudio sugieren que la poblacion
analizada se comporta de forma similar a lo reportado en otros estudios de caracter
internacional y no difiere de forma considerable con lo reportado previamente en el pais.
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La esclerosis

Esclerosis mdltiple en Costa Rica

Palabras clave: esclerosis multiple, incidencia, caracteristicas de la poblacion,
diagnéstico, terapéutica.

Abstract

Aim: This study aimed to describe the incidence and analyze the most relevant
demographic, clinical, diagnostic, epidemiological and treatment characteristics;
as well as the presence of known risk and prognostic factors, in Costa Rican patients
with Multiple Sclerosis attended in three hospitals and included in the international
initiative ENHANCE.

Methods: This observational study, a retrospective analysis of medical record
information of MS patients aged 18 and older who received follow up in three hospitals
of the Costa Rica’s national health care system, Caja Costarricense de Seguro Social
(Hospital San Juan de Dios, Hospital San Rafael de Alajuela and Hospital San Carlos),
between January 2014 and December 2019. All cases were used to determine the clinical
and sociodemographic characteristics, only new cases were considered for incidence
calculations and clinical and treatment outcomes were obtained from a patient subset
that had active follow- up for at least 5 years.

Results: A total of 147 cases were identified, of which 72 were new cases during
the study period, and 75 were incident or prevalent cases at 2014 with documented
follow-up of at least 5 years. The average age at the onset of symptoms was 31.9 years,
and 35.0 at the moment of diagnosis. A predominance of female cases was observed
(69.4%, n=102), patients exhibited variable scores on the Expanded Disability Status
Scale, ranging from 0 to 8.5 and the annual incidence in the analyzed population varied
between 0.32 and 1.28 cases per 100.000 inhabitants. The main clinical form identified
was relapsing-remitting (87.8%, n=129), with motor and sensory impairments being
the primary affectations. Periventricular lesions (35%, n=45), were the most frequent
documented in magnetic resonance imaging, and the majority of patients presented low
levels of vitamin D. Regarding therapeutic management, there was a decrease in the use
of traditional treatments (commonly referred to as first-line) and an increase in the use
of new or second-line alternatives, such as ocrelizumab and natalizumab.

Conclusion: The data obtained in this study suggests that the analyzed population
shows similar features to what has been reported in other internationally conducted
studies and does not differ significantly from what has been previously described for
the country.

Keywords: Multiple sclerosis, Central America and the Caribbean, incidence, diagnosis,

clinical features, treatment.

Fecha de recibido: 11, julio, 2024 Fecha de acepado: 16, enero, 2025

cronica, inflamatoria y desmielinizante'; que afecta
principalmente a las mujeres y compromete un amplio
espectro de funciones neurolégicas: sensoriales,
motoras, autondmicas y cognitivas®. A su vez, constituye
la patologia no traumatica que produce mayor grado de
discapacidad en adultos jovenes®S. Aunque su origen
es desconocido, se han identificado factores genéticos
que junto con componentes ambientales, como niveles

multiple es una enfermedad de vitamina D, exposicion a la radiacién ultravioleta,

infecciones por patégenos especificos (virus de Epstein-
Barr) y estilos de vida (tabaquismo, obesidad), podrian
influir en la susceptibilidad de padecer la enfermedad*®’.

Se reporta que la EM afecta aproximadamente a
2,8 millones de personas alrededor del mundo®° y su pre-
valencia varia entre las distintas regiones geogréficas.
Por lo general se registran tasas elevadas de incidencia
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en América del Norte y Europa!®, mientras que en Asia
Oriental, Africa Subsahariana y Latinoamérica, se repor-
tan cifras mas bajas''2. En Latinoamérica, la prevalencia
reportada oscila entre 0,83 y 38,2 casos por cada 100.000
habitantes mientras que la incidencia estimada ronda
entre 0,15 y 3,0 casos por cada 100.000 persona-ano'®.
En Centroamérica, aunque los informes han aumentado
en los Gltimos anos, siguen siendo escasos y se ha repor-
tado una prevalencia cruda que varia de 1,0 a 7,1 casos
por cada 100,000 habitantes'*; mientras que en la regién
caribena las cifras tienden a ser mas altas, alcanzan entre
los 8,5y 21,0 casos por 100,000. Diferencias que podrian
atribuirse al menos parcialmente a la ausencia de regis-
tros actualizados y al subreporte!4's.

Debido a que en los Gltimos anos se ha observado
un aumento general en los de casos de EM', este estudio
enmarcado dentro de una propuesta internacional
(ENHANCE) tuvo como propoésito analizar las principales
caracteristicas demograficas, clinicas, epidemiolégicas,
diagnésticas y de tratamiento, asi como los principales
factoresderiesgoyprondsticos conocidos enlospacientes
con EM en tres hospitales de la Caja Costarricense de
Seguro Social durante el periodo comprendido entre
enero 2014 y diciembre 2019.

Métodos

Se realiz6 un estudio observacional con una cohorte
de seguimiento basado en la revisién retrospectiva de ex-
pedientes de pacientes con diagndstico de EM atendidos
durante el periodo comprendido entre enero de 2014 y di-
ciembre de 2019 en el Hospital San Juan de Dios (HSJD), el
Hospital San Rafael de Alajuela (HSRA) y el Hospital de San
Carlos (HSC) todos de la CCSS. Este estudio formé parte de
una iniciativa internacional impulsada por el Foro Centro-
americano y del Caribe de Esclerosis Multiple (FOCEM). Se
incluyeron en el estudio pacientes adultos mayores de 18
anos con diagnéstico confirmado de EM, sin restriccion por
sexo o etnia. Especificamente se analizé un total de 147 re-
gistros de pacientes con EM que cumplian los criterios de
inclusion y carecian de criterios de exclusion.

La incidencia (cantidad de casos nuevos en los
centros participantes/poblacion adscrita en dichos
centros) fue determinada considerando todos los
diagndsticos nuevos segun los criterios de McDonald
2010 o 2017, durante el periodo del 2014 a 2019. Por
su parte, para la determinaciéon de las principales
caracteristicas clinicas y sociodemograficas se utiliz6 el
conjunto anteriormente mencionado mas los pacientes
con diagnoéstico incidente y prevalente de EM en el afio
2014 con al menos una visita anual de seguimiento
durante 5 anos. Estos tltimos, a su vez, fueron objeto de
valoracion de los resultados clinicos y de tratamiento.

El andlisis estadistico fue de tipo descriptivo para
lo cual se utiliz6 el programa SPSS para Windows (IBM
Corp. 2016, Version 24.0 Armonk, NY). Las principales
variables de la presente investigaciéon fueron: edad,
sexo, raza o etnia, criterios diagndsticos utilizados,
tiempo transcurrido entre los primeros sintomas y el
diagndstico, clasificacion de EM, entre otros.

Este estudio conté con la aprobacion del Comité
Etico Cientifico Central de la Caja Costarricense de
Seguro Social (CEC-Central-CCSS) bajo el nimero de
protocolo: R0O22-SABI-00299.

Resultados

Durante el periodo en estudio se identificaron 147
registros de pacientes con diagnéstico de EM. De ellos,
72 datos corresponden a casos nuevos entre el 2014 y el
2019,y 75 a pacientes incidentes o prevalentes en el afio
2014, con seguimiento documentado de al menos una
vez al ano durante 5 anos.

La distribucion por sexo identifica un 69,4%
(n=102) de mujeres y un 30,6% (n=45) de hombres, lo
que genera una proporcion mujer: hombre de 2,3:1. En
el 92,5% (n=136) de los casos analizados, la etnia no se
encontraba consignada, y los restantes eran latinos.

De la totalidad de los participantes, el 87,8%
(n=129) present6 la forma clinica recurrente-remitente,
un 4,1% la variante primaria progresiva, el 3,4% la
forma secundaria progresiva y solamente en un 2,7% se
clasificé como sindrome clinicamente aislado (curso de
la enfermedad segtn Lublin et al 2014)" (Figura 1).

34% 20% 579,
4.1%

El Sindrome clinicamente Aislado (SCA)
Il Recurrente-Remitente (EMRR)

3 Primaria progresiva (EMRP)

[ Secundaria progresiva (EMSP)

Il No dato en expediente

Figura 1. Distribuciéon de los participantes segin forma de
presentacion de la patologia, n= 147 en los hospitales HSJD, HSRA
y HSC de la CCSS durante el periodo 2014-2019.

CCSS: Caja Costarricense del Seguro Social; HSJD: Hospital
San Juan de Dios; HSRA: Hospital San Rafael de Alajuela; HSC:
Hospital de San Carlos.
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El inicio de sintomas se presenté a una edad
promedio de 31,9+ 10,9 afos, mientras que la edad media
de diagnéstico fue de 35,0 + 11,2 anos. Al momento de
recoleccion de datos, la edad minima identificada en los
pacientes fue de 20 y la maxima de 80 anos, presentando
un rango de 60 y una media de 45,0 * 12,7. El tiempo
promedio transcurrido desde el inicio de sintomas hasta
la fecha del diagnéstico, fue de 2,83 + 5,43 anos.

En cuanto a la existencia de antecedentes familia-
res de EM, el 95,9% (n=141) de los participantes no regis-

tra tal precedente, mientras que en el 4,1% (n=6) restan-
tes si lo reportan, los cuales se distribuyen en grados de
consanguinidad que van desde el segundo hasta el cuarto.

Al momento del diagnostico, el estado funcional
de 104 pacientes (70,8%) evaluado mediante la Escala
Expandida del Estado de Discapacidad (EDSS) oscild
entre 0 y 8,5 (Figura 2). Considerando los valores de
discapacidad como: leve (0-3,0), moderada (3,5-6) y
severa (26,5), se observa que al momento del diagnéstico
en el 73,1% de los casos el nivel de discapacidad era leve.
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Figura 2. Distribucion de los pacientes con Esclerosis Multiple segin el resultado de la evaluacion clinica mediante la Escala Expandida del Estado
de Discapacidad al momento del diagndstico, n=104 en los hospitales HSJD, HSRA y HSC de la CCSS durante el periodo 2014-2019.
CCSS: Caja Costarricense del Seguro Social; HSJD: Hospital San Juan de Dios; HSRA: Hospital San Rafael de Alajuela; HSC: Hospital de San Carlos.

También, se identificaron solamente registros de
determinaciones de vitamina D en 30 pacientes, donde
en la mayoria se evidencia valores bajos. El 50% (n=15)
de los pacientes con esa determinacién evidenciaron
niveles entre 20,1 — 39,9 ng/mL, en el 40% (n=12) de
los casos los niveles eran menores a 20 ng/mL y en el
restante 10% (n=3) las determinaciones evidencian
niveles mayores a 40 ng/mL.

Los reportes de resonancia magnética de 131
pacientes al momento del diagndstico evidenciaron
resultados anormales en el 99% (n=130) de los casos;
revelaron principalmente, lesiones periventriculares
en un 35% (n=45) de los pacientes, lesiones corticales y
periventriculares en un 15% (n=19), e infratentoriales y
periventriculares en un 11% (n=14) (Cuadro 1).

Laincidencia anual en la poblacién analizada oscilé
entre 0,32 y 1,28 casos por cada 100.000 habitantes; es
decir, que mostraron el valor maximo durante el ano
2014 (Cuadro 2). Segdn centro asistencial, en el HSJD
se presentd una incidencia entre 0,32 y 1,90 casos por
cada 100.000 durante los anos estudiados, mientras que
en el HSRA se identific6 entre 0,30 y 1,20 casos por cada
100.000 habitantes y en el HSC este valor se ubicé entre
0,37 y 1,50 casos por cada 100.000 habitantes.

En relacion con los resultados clinicos y de trata-
miento obtenidos a partir del subconjunto con seguimien-
to activo de al menos 5 afnos, se observa que a lo largo de
los anos, aumentd de forma considerable la cantidad de
determinaciones de vitamina D en la poblacién de estu-
dio; asi, para el primer afio de seguimiento se documen-
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taron 16 determinaciones de las cuales 30,8% evidencié  traron mas de dos veces la cantidad de determinaciones
niveles menores a 20 ng/mL, 61,5% se encontraba entre  de esta vitamina, de las cuales 21,2% evidenciaron nive-
20,1y 39,9 ng/mLy el restante 7,7% era mayor a 40 ng/mL; les menores a 20 ng/mL, 66,7% se encontraba entre 20,1y
mientras que para el dltimo ano de seguimiento se regis- 39,9 ng/mLy 12,1% era mayor a 40 ng/mL (Figura 3).

Cuadro 1. Distribucion de las lesiones segiin region anatomica identificadas en n= 130 pacientes mediante
r esonancia m agnética al momento del diagnéstico de e sclerosis m ultiple, realizadas en los hospitales
HSJD, HSRA y HSC de la Caja Costarricense de Seguro Social, periodo 2014-2019

Hallazgos Cantidad (n)
Lesiones periventriculares 45
Lesiones corticales y periventriculares 19
Lesiones periventriculares e infratentoriales 14
Lesiones corticales, periventriculares e infratentoriales 12
Lesiones periventriculares y medulares 10
Lesiones periventriculares, infratentoriales y medulares 9
Lesiones corticales, periventriculares, infratentoriales y medulares 5
Lesiones corticales y medulares 4
Lesiones corticales 3
Lesiones corticales, periventriculares y medulares 3
Lesiones medulares 2
Lesiones infratentoriales 2
Lesiones corticales, infratentoriales y medulares 1
Lesiones infratentoriales y medulares 1
Lesiones corticales e infratentoriales 0

HSJD: Hospital San Juan de Dios; HSRA: Hospital San Rafael de Alajuela; HSC: Hospital de San Carlos.

Cuadro 2. Incidencia de esclerosis multiple identificada entre los anos 2014 y 2019 en los hospitales
HSJD, HSRA y HSC de la Caja Costarricense del Seguro Social

Afio Namero de casos Incidencia .
(n) (casos por cada 100.000 habitantes)
2014 22 1,28
2015 14 0,83
2016 7 0,44
2017 13 0,76
2018 16 0,91
2019 6 0,32

HSJD: Hospital San Juan de Dios; HSRA: Hospital San Rafael de Alajuela; HSC: Hospital de San Carlos.
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Figura 3. Distribucion de niveles de vitamina D en los pacientes con Esclerosis Multiple, n=75 en los hospitales
HSJD, HSRA y HSC de la CCSS durante el periodo 2014-2019.
CCSS: Caja Costarricense del Seguro Social; HSJD: Hospital San Juan de Dios; HSRA: Hospital San Rafael de

En esta cohorte de seguimiento que incluy6 75
pacientes seguidos por 5 anos, los puntajes iniciales de
EDSS se registraron en 56 pacientes, presentando una
mediana de 3,0 puntos. A los 5 anos de seguimiento,
dicha determinaciéon se registr6 en 61 pacientes y
mostré un aumento tanto en el valor la mediana (3,5
puntos) asi como en el limite superior reportado (9,0
vs 8,5 puntos). También se evidencia que inicialmente
la mayoria de la poblacién en estudio (50%) presentaba
una discapacidad leve y que solamente en un 10,7% era
severa; sin embargo, tras 5 anos de seguimiento, el 44,3%
presentaba discapacidad leve y se observa un aumento
de casi un 10% en la proporcién de pacientes en estadio
de severidad (19,7%), ello evidencia un incremento en la
discapacidad a los 5 anos.

En relaciéon con la presentacion de las crisis
(episodios de déficit neuroldgico con una duracién >24
horas), durante el primer afno de seguimiento, el 45,3%
(n=34) de los pacientes presentaron al menos una
crisis, de ellos 24 requirieron tratamiento agudo con
corticoesteroides endovenosos y en un caso se utilizd
inmunoglobulina. En el segundo ano, se registraron
22 pacientes con crisis y 15 de ellos 68,2% requirieron
abordajeconcorticoesteroidesendovenosos.Paraeltercer
ano, 59 pacientes presentaron crisis y 9 de ellos 56,3%
requirieron corticoesteroides endovenosos, mientras que
para el cuarto ano, 24 pacientes experimentaron crisis y
todos fueron tratados con corticoesteroides, ademas 14

de ellos recibieron inmunoglobulinas. Finalmente, en el
dltimo ano, 22 pacientes presentaron crisis y 18 de ellos
81,8% fueron tratados con corticoesteroides.

El mayor porcentaje de recaidas (41,3%) se registrd
eneltranscursodelanodediagnéstico. Aproximadamente
un tercio de los pacientes experimentaron recaidas
durante la totalidad del periodo de estudio, para el primer
ano de seguimiento se report6é un 29,3% de recaidas, en
el segundo un 30,7%, en el tercero 26,7%, en el cuarto
30,7%, mientras que en el Gltimo ano de seguimiento se
observa una disminucién en porcentaje de pacientes que
sufren recaidas, es decir equivalentes a un 21,3%.

De los diagnésticos realizados en el ano 2014
(aplicables a la cohorte de seguimiento), se realizo
resonancia magnética en el 52% de los pacientes, esto
evidenci6 que en el 48,7% de las mismas presentaban
lesiones en 2 ubicaciones distintas del sistema nervioso
central (ver clasificaciéon para regiones anatémicas
afectadas en tabla 1), 23,1% presentaba lesiones en 1
region, 20,5% presentaba lesiones en 3 ubicaciones
y en un 7,7% se presentaron lesiones en 4 localidades.
Al final del seguimiento de estos mismos pacientes (5
anos después) se reportan resultados de imagen en el
37,3% de los pacientes, de los cuales: 53,6% presentd
lesiones en 2 ubicaciones, 25,0% presenté lesiones en 3
ubicaciones, 17,9% presento lesiones en 1 ubicacién y un
3,6% presento lesiones en 4 ubicaciones.
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Ademads, se registraron distintos compromisos
neuroldgicos en los pacientes que implicaba compro-
miso motor, cerebeloso, de la vejiga, médula espinal,
sensorial, cerebral y neuritis 6ptica (Figura 4), de todas
estas, las afectaciones motoras, sensoriales y vesicales
son las mas frecuentes; y los compromisos medulares y
de tronco cerebral los menos comunes. A pesar de ello,

en términos generales, la frecuencia a lo largo del perio-
do de seguimiento se mantuvo relativamente constan-
te; con excepcion de una disminucién en la frecuencia
de la neuritis 6ptica en el primer ano , un incremento
en la afectacion sensorial en ese mismo periodo y una
reduccion transitoria a nivel de tronco cerebral durante
el tercer ano.

100 -
-®- Cerebeloso
m — s
E 60 @ \ejiga
% ﬁuN - Médula Espinal
Q - .
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Tronco Cerebral
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Periodo de analisis
Figura 4. Tipo y frecuencia de compromiso clinico y neurolégico que presentaron los pacientes con Esclerosis Multiple, n=75 en los hospitales
HSJD, HSRA y HSC de la CCSS durante el periodo 2014-2019.
CCSS: Caja Costarricense del Seguro Social; HSJD: Hospital San Juan de Dios; HSRA: Hospital San Rafael de Alajuela; HSC: Hospital de San Carlos.

Durante el periodo en estudio, se realizaron un total
de 63 tomografias de coherencia éptica (OCT, por sus si-
glas en inglés). Se aprecia una tendencia al alza en la can-
tidad de OCTs a lo largo del tiempo, con un maximo de 14
(18,7%). De la totalidad de las pruebas realizadas el 44,4%

mostr6 hallazgos anormales (Cuadro 3). Por su parte, la
determinacién de las bandas oligoclonales IgG se realiz6
en 22 casos durante el periodo de seguimiento, lo que ge-
ner6 una respuesta positiva en 20 de ellos para un 90,9%
(Cuadro 4).

Cuadro 3. Cantidad de pacientes de la cohorte de seguimiento (n=75) a los que se les realiz6 tomografia
de coherencia 6ptica (OCT) y resultados obtenidos entre los anos 2014 y 2019 en los hospitales HSJD,

HSRA y HSC de la CCSS
Ano Numero de OCT realizadas Porcentaje de OCT realizadas Hallazgos
Normal Anormal

2014 5 6,7% 4 1
2015 10 13,3% 5 5
2016 12 16% 4 7
2017 10 13,3% 7 3
2018 12 16% 7 5
2019 14 18,7% 7 7

Carlos; OCT: Tomografia de Coherencia Optica.

CCSS: Caja Costarricense del Seguro Social; HSJD: Hospital San Juan de Dios; HSRA: Hospital San Rafael de Alajuela; HSC: Hospital de San
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Cuadro 4. Cantidad de pacientes de la cohorte a los cuales se le realizaron analisis de bandas oligoclonales

IgG en LCR y resultados obtenidos entre los anos 2014 y 2019 en los hospitales HSJD, HSRA y HSC de la CCSS

Ano Bandas Ig G oligoclonales Hallazgos

Normal Anormal

2014 15 13 2

2015 1 1 0

2016 1 1 0

2017 1 1 0

2018 1 1 0

2019 3 3 0
CCSS: Caja Costarricense del Seguro Social; HSJD: Hospital San Juan de Dios; HSRA: Hospital San Rafael de Alajuela; HSC: Hospital de San
Carlos; LCR: Liquido cefalorraquideo.

En relacién con los tratamientos, en el primer
ano de seguimiento el 93,2% (n=69) de los pacientes
recibié interferén beta, un 2,7% utilizé fingolimod o
natalizumab, y un 1,4% fue tratado con azatioprina. A

lo largo del periodo de seguimiento, se evidencia un
marcado incremento en el uso de fingolimod, asi como
una disminucién en la frecuencia de otros tratamientos,
especificamente de interfer6n beta (Figura 5).

(o]
o
]

(o2}
o
|

Distribucién de pacientes
N Ly
T T

o o —

—4 : ;

o

2014 2015 2016 2017 2018 2019
Periodo de analisis

-o- [nterferén Beta

-e- Fingolimod

- Natalizumab
Azatioprina

-o- Dimetil fumarato

- Qcrelizumab

HSC: Hospital de San Carlos.

Figura 5. Distribucion de pacientes con esclerosis multiple segtn el tratamiento utilizado, n=75 en los hospitales
HSJD, HSRA y HSC de la CCSS durante el periodo 2014-2019.
CCSS: Caja Costarricense del Seguro Social; HSJD: Hospital San Juan de Dios; HSRA: Hospital San Rafael de Alajuela;

Discusion

Identificar las principales caracteristicas de la
poblacién que padece EM son esenciales para optimizar
el manejo clinico de esta enfermedad, ya que favorece
la toma de medidas especificas y el abordaje clinico
adecuado delamisma.En el presente estudio, se establece
que la poblacién analizada mantiene la relacion de sexos
previamente identificada por otros autores*!®, donde
existe un predominio de casos en el sexo femenino.
Investigaciones previas han determinado que esta
diferencia podria estar relacionada con la presencia de
hormonas sexuales enddgenas en el sexo femenino; las

cuales pueden influir en la predisposiciéon y severidad
de la enfermedad, dado su papel en la modulacion del
sistema inmunolégico>'s. La proporcion de género
identificada en este estudio, se asemeja a lo reportado en
paises como Nicaragua, Guatemala, Ecuador y algunas
regiones de la comunidad valenciana!>!>%®, Esto podria
estar relacionado a aspectos genéticos y ambientales
comunes entre poblaciones?!. Sin embargo, la proporcién
identificada difiere la reportada en paises como China y
Japén, donde la proporcién entre sexos es mayor?. Esta
predominancia podria explicarse por factores de riesgo
ambientales que afectan principalmente a este grupo
y podrian relacionarse con aspectos como: control
de la natalidad y del parto, la obesidad, ocupaciéon y
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tabaquismo!, aunque no se puede descartar la influencia
de factores no modificables como la genética.

La prevalencia e incidencia de EM varia en diferentes
regiones del mundo?,y se ha descrito que a mayor distancia
del Ecuador la tasa de incidencia tiende a incrementar?.
De conformidad con lo anterior, la incidencia identificada
es menor a otras latitudes como Espana, Estados Unidos
y Canadd'»?, y se asemeja a la reportada previamente
en otro estudio nacional®. No se puede perder de vista
que en el caso de los paises desarrollados, los datos de
incidencia podrian ser mayores a su vez por una mayor
disponibilidad de herramientas diagnésticas y un mayor
acceso a consultas especializadas'>?2.

La edad de inicio de sintomas de los pacientes asi
como la edad al momento de diagndstico concuerda con
lo reportado tanto a nivel nacional?* como en un estudio
realizado en México® y otras investigaciones existentes'4.
El tiempo transcurrido desde el inicio de sintomas has-
ta el diagnoéstico de EM ha venido disminuyendo con los
anos. Actualmente se establece que en los paises europeos
ronda aproximadamente 1,5 anos?-*, mientras que en Es-
tados Unidos es de 1,1 anos®.. Esta reduccion en el tiempo
de diagnostico también se observa a nivel latinoamerica-
no, donde gracias a los nuevos criterios diagndsticos y sus
revisiones, asi como a la mayor cantidad de personal fa-
miliarizado con la patologia ha disminuido la demora en
el diagnostico de EM32. En Argentina, el tiempo maximo
reportado en el 2021 fue de 15 meses®. En este estudio,
el tiempo identificado coincide con lo reportado en otros
paises como: Panamad, Cuba, Nicaragua y Brasil'*34. La va-
riabilidad observada entre paises puede atribuirse a diver-
sos factores, como los niveles de alfabetizacién sanitaria
entre las poblaciones, diferencias en los procesos de deri-
vacion, la solidez y accesibilidad a centros de atencién de
salud especializados y el uso de diferentes criterios y mé-
todos diagndsticos como la RMN y las BOC*®. A diferencia
de los casos de antecedentes familiares de EM reportados
en México y Europa, en este estudio se reporta un porcen-
taje menor de esta condicion (menos del 5%), esto podria
sugerir la importancia de factores de riesgo no modifi-
cables como la genética en el riesgo de desarrollo de la
patologia®, asi como la necesidad de aumentar el tamafno
del analisis en el presente estudio. Con relacién a la baja
cantidad de determinaciones de bandas oligoclonales IgG
cabe resaltar, que las mismas se incluyen como comple-
mento al criterio diagnéstico de la EM hasta el ano 2017}
y en un principio, a nivel de la CCSS las mismas se reali-
zaban inicamente en un centro hospitalario por lo que no
siempre eran solicitadas ni se encontraban disponibles.

De acuerdo con el Manual de practica clinica en es-
clerosis multiple, NMO y MOGA de la Sociedad Espafola de
Neurologia (SEN) 2023, las BOC son un biomarcador inmu-
nolégico de gran relevancia clinica para el diagndstico ya
que representan la sintesis local de inmunoglobulinas en

el sistema nervioso central, lo que refleja actividad infla-
matoria cronica. Ademas, también tienen valor pronostico,
ya que estudios han sugerido que los pacientes con BOC
tienen un curso mas agresivo o activo de la enfermedad.

A nivel internacional, se ha evidenciado que los
pacientes con EM generalmente presentan niveles
bajos de vitamina D% lo cual es coincidente con lo
identificado en los participantes de este estudio®"3.
Aunque en Costa Rica la informacion sobre los niveles
de vitamina D es limitada, también se reporta para la
poblacion general una alta prevalencia de insuficiencia
y deficiencia de 25-hidroxivitamina D%.

En concordancia con lo reportado en la literatu-
ra, se identifica en el presente estudio que la forma de
presentacion clinica mas comin de la esclerosis maltiple
es la EMRR®!21, Igualmente, se ha observado mayor fre-
cuencia de la forma Primaria Progresiva (EMPP) en com-
paracion con la forma Secundaria Progresiva (EMSP), un
hallazgo que difiere de otros estudios'>!*. Esta discre-
pancia podria atribuirse a la necesidad de incorporar una
mayor poblacion en el andlisis del presente estudio.

En relacién con el tratamiento de la EM, es im-
portante destacar que al inicio del periodo de estudio, se
evidenci6 que la mayoria de los pacientes con esta enfer-
medad recibieron tratamiento con interferén beta. En ese
momento, durante el ano 2014, esta era la Unica terapia
disponible a nivel de la CCSS que podia ser prescrita sin la
necesidad de realizar un trdmite administrativo de com-
pra adicional®. Sin embargo, a lo largo de los anos, para
la patologia en cuestiéon hay una mayor disponibilidad
de opciones y un cambio en la eleccién terapéutica. Asi,
se observa una marcada disminucion en la frecuencia de
pacientes tratados con interferén beta y un incremento en
la cantidad de pacientes que reciben farmacos de mas re-
ciente aprobacion como fingolimod. Este tltimo, al ser un
medicamento oral, probablemente ha mejorado los niveles
de adherencia al tratamiento entre los pacientes®*. Ade-
mas se ha descrito como una opcion terapéutica razonable
tanto para el tratamiento inicial de la enfermedad como
para aquellos pacientes que han demostrado una respues-
tainadecuada a tratamientos previos o han experimentado
una mala tolerancia*'*2. Debido a que este medicamento
presenta riesgo de desarrollo de edema macular, diversos
estudios enfatizan la importancia de realizar examenes of-
talmologicos de forma regular®, por lo que se registra un
aumento en la cantidad de tomografias épticas computari-
zadas en la poblacién con EMa lo largo del tiempo*. Coin-
cidentemente con lo observado en este estudio.

LaOCTsehaconvertidoenunaherramientaesencial
en la EM por su capacidad para detectar y monitorizar
tanto el dano inflamatorio como neurodegenerativo
de manera temprana y precisa. Su uso clinico permite
una mejor estratificaciéon del riesgo, un seguimiento
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mads detallado de la progresién de la enfermedad y una
evaluacion objetiva de la eficacia de los tratamientos!.

Este estudio presenta limitaciones inherentes
a las iniciativas observacionales basadas en revision
retrospectiva de documentos, mantiene la dependencia
de los registros médicos para la recolecciéon de datos,
posibilidad de sesgos de informacién y de confusion.
Asi mismo, la obtencién de datos de solo tres centros
hospitalarios de la Seguridad Social de Costa Rica limita
la representatividad de la muestra y podria dificultar la
posibilidad de extrapolar los hallazgos identificados a
toda la poblacién nacional debido a que existen otros
centros hospitalarios con atenciéon especializada en
neurologia donde se atiende y se maneja esta patologia.

Finalmente, la incidencia y prevalencia de la
esclerosis multiple es cada vez mayor tanto en paises con
bajos ingresos como con altos. Se estima que mas de 2,8
millones de personas viven con EM en el mundo. De ahi
que sea la patologia no traumatica que genera la mayor
discapacidad en poblacion de adultos jévenes (solamente
superada por los accidentes de transito), es necesario
conocer el comportamiento de esta en nuestra realidad.
La presente investigacion reafirma que las caracteristicas
clinicas y sociodemograficas de esta poblacién en tres
centros hospitalarios de Costa Rica, son consistentes a
las observadas en otros estudios. Asi la incidencia anual,
la predominancia del sexo femenino, la edad promedio
al inicio de los sintomas y las manifestaciones clinicas
mas comunes, que incluyen afectaciones motoras y
sensitivas se alinean con patrones globales. La creciente
adopcion de nuevas terapias por su parte subraya la
evolucion en el manejo de la enfermedad y otros aspectos
identificados como los bajos niveles de vitamina D
en la mayoria de los pacientes podria abrir nuevas
oportunidades para investigaciones futuras y enfoques
de tratamiento. Los hallazgos identificados no solo
enfatizan la necesidad de un seguimiento continuo de
los pacientes, sino que también destacan la importancia
de implementar estrategias de intervencién adaptadas a
las caracteristicas especificas de una poblacion, asi como
la implementacion proyectos de investigacion en el area.
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