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Resumen. formato mencién internacional:

Titulo: El uso de la termografia en la distrofia muscular de Emery-Dreifuss.

Introduccion: La distrofia muscular de Emery-Dreifuss (EDMD; MIM 310300) es
una enfermedad neuromuscular rara, crénica y degenerativa caracterizada por:
contracturas y rigidez muscular del miembro inferior, miembro superior y raquis, que
comienzan en la nifiez; una pérdida inicial en una correcta distribucion espacial
htimero-peroneal y finalmente afectaciones cardiacas como palpitaciones, mala
tolerancia al ejercicio, insuficiencia cardiaca, presincope y sincope. Para la evaluacion y
cuantificacion de la enfermedad de manera objetiva, se debe exponer los pacientes a un
andlisis de medicion con técnicas diagndsticas como tomografia axial computerizada
(TC) o resonancia magnética funcional (MRI), aunque cabe destacar que la revision de
los pacientes por parte de un médico, suele realizarse a intervalos de 6 meses o un afo
y en este proceso de anamnesis, los pacientes estdn sometidos a test y pruebas de
valoraciones subjetivas debido a que el coste de un examen por imagen es muy elevado
y, en algunos casos como la TC, es nocivo para la salud de los pacientes. A tal
proposito, en esta tesis por compendio de publicaciones, se ha considerado la
posibilidad de utilizar técnicas de diagndstico diferentes como la termografia, para asi
objetivar y no afectar sobre la salud de los pacientes o su condicion clinica. Con el
término termografia se indica una técnica de diagnodstico de imagen que permite medir
la temperatura de personas u objetos a distancia mediante el andlisis de las radiaciones
infrarrojas emitidas por los elementos medidos. Objetivos: Conocer y describir la
efectividad de la termografia como herramienta diagndstica y de seguimiento en la
distrofia muscular de Emery-Dreifuss. Metodologia y Resultados. Se realiz6 un primer
estudio de revision sistematica entre septiembre de 2017 y febrero de 2018, en la que se
siguieron las recomendaciones de PRISMA, y se consultaron diferentes bases de datos
y plataformas editoriales. Tras el proceso de seleccion de la informacién disponible,
obtuvimos un total de 0 articulos, por lo que se decidio abrir el campo de investigacion
a las enfermedades distroficas, sin ningtn limite de afios o escalas de valoracion, con el
objetivo de poder justificar el uso de esta técnica en patologias de la misma naturaleza
que la distrofia muscular de Emery-Dreifuss. Debido a que la distrofia muscular de
Emery-Dreifuss es una enfermedad neurodegenerativa, donde la actividad muscular
va disminuyendo su metabolismo y su aporte sanguineo se posiciona a favor del tejido
tréfico avascular, nuestra hipdtesis apuntaba a que en estos pacientes nos
encontrariamos con un patrén térmico disminuido y una menor emisién de radiacion
infrarroja. Para demostrar esta hipdtesis se realizé un estudio preliminar, en miembros
inferiores, con 2 pacientes afectados por Emery-Dreifuss con 16 anos de diferencia (22
el mas joven y 38 el de mas edad), mediante el uso del TC y la termografia. En este
estudio preliminar, pudimos observar como el paciente de mas edad mostraba en las
imagenes TC la presencia de mas masa tréfica respecto al paciente mas joven, debido al

cardcter neurodegenerativo de la enfermedad. Tales hallazgos tomograficos



encontraron respaldo a nivel termografico, algo que se pudo apreciar en la zona del
muslo, en la parte anterior, y en los musculos de la region posterior de las piernas, ya
que existia una importante diferencia de temperatura entre los muslos y las dos piernas
de los dos pacientes. Una vez analizados los resultados de los primeros pacientes se
optd por un sucesivo trabajo en el que ya se intentaba establecer una correlacion
clinica, en el caracter degenerativo y funcional de la enfermedad mediante el uso de la
termografia. Con tal proposito, se realizo un tercer estudio mediante termografia y test
funcionales de fuerza en miembros inferiores con una muestra compuesta por 4
pacientes. El objetivo de este estudio fue relacionar el grado de afectacion muscular a
partir de la relacion “temperatura-degeneracion muscular” asociada a la disminucion
de la fuerza a medida que el tejido tréfico aumentara. Los resultados mostraron como
efectivamente existia una relacion entre la presencia de tejido tréfico y la disminucién
de la fuerza muscular asociado a una disminucion de la temperatura. Este patron se
mantuvo lineal en 3 de los 4 pacientes, debido a la gran diferencia de IMC de uno de
los participantes con respecto a los otros tres. Este mismo patrén, que se habia
observado anteriormente en otros estudios en pacientes sanos, nos ofrecia una nueva
vision de la enfermedad en nuestro trabajo, por lo que se optd por la realizacion de un
cuarto articulo donde se queria analizar el hecho de que fuera posible observar la
evolucion real de la enfermedad mediante un estudio longitudinal, de un afio de
tiempo, en el que estos mismos pacientes serian sometidos a la mismas pruebas
diagnosticas y funcionales, tras un afio de evolucion de la enfermedad. Los resultados
obtenidos mostraron como efectivamente existia la posibilidad de poder evaluar y
cuantificar de manera objetiva la evolucion de los pacientes afectados por esta
enfermedad mediante el uso de la termografia. Los datos mostraron cdmo tras el
transcurso de un afo, en las mismas condiciones de estudio, existia un descenso de la
temperatura en la zona de interés analizada y un descenso del ntimero de repeticiones
realizados en el Chair stand test. De la misma forma que en el estudio anterior, el tnico
paciente que registr6 un valor diferente con respecto al normal desarrollo de la
enfermedad, fue el mismo paciente que, tras un afio, habia sufrido una variacién de
peso de mas de 10 kg, incrementando notablemente su IMC e influenciando los
resultados termograficos y los test funcionales. Conclusiones: De acuerdo con los
objetivos establecidos podemos concluir que, nuestro trabajo, ha descrito algunas de
las posibles funciones de la termografia como herramienta diagnostica en esta
patologia, tanto para la valoracion como para el seguimiento. No obstante, a pesar de
los buenos resultados obtenidos, y de los avances logrados en esta area de estudio, se
necesita mas indagacion sobre el tema para mejorar y profundizar en esta nueva linea
de investigacion. Palabras clave: Termografia, Emery-Dreifuss, distrofia muscular,

enfermedad neurodegenerativa



Abstract. International mention format

Title: The use of thermography in Emery-Dreifuss muscular dystrophy.

Introduction: Emery-Dreifuss muscular dystrophy (EDMD; MIM 310300) is a
rare, chronic and degenerative neuromuscular disease characterized by: contractures
and muscle stiffness of the lower limb, upper limb and spine, which begin in
childhood; an initial loss in a correct humerus-peroneal spatial distribution and finally
cardiac affectations such as palpitations, poor exercise tolerance, heart failure,
presyncope and syncope. To objectively evaluate and quantify this pathology, the
patient’s should be exposed to either a measurement analysis with diagnostic
techniques such as computerized axial tomography (CT) or functional magnetic
resonance imaging (MRI). The review of patients by a doctor, is usually performed at
intervals of 6 months or a year, and in this process of anamnesis, patients are subjected
to tests and subjective assessment tests because the cost of an imaging examination is
very high and, in some cases such as CT, are harmful to the health of patients. In this
thesis by compendium of publications, we propose the possibility of using different
diagnostic techniques, such as thermography, in order to objectify and not to affect
neither the clinical condition nor the health of the patients. The term thermography
refers to a diagnosis image technique that allows the temperature of people or objects
to be measured at a distance by analyzing the infrared radiation emitted by the
elements measured. Objectives: To know and describe the effectiveness of
thermography as a diagnostic and follow-up tool in Emery-Dreifuss muscular
dystrophy. Methodology and Results. A first systematic review study was conducted
between September 2017 and February 2018, in which the PRISMA recommendations
were followed, and different databases and editorial platforms were consulted. After
the process of selecting the available information, we obtained a total of 0 articles, so it
was decided to open the field of research to dystrophic diseases, without any limit of
years or assessment scales, in order to justify the use of this technique in pathologies of
the same nature as Emery-Dreifuss muscular dystrophy. Due to the Emery-Dreifuss
muscular dystrophy is a neurodegenerative disease, where the muscular activity
decreases its metabolism and its blood supply is positioned in favor of the avascular
trophic tissue, our hypothesis suggested that we would find in these patients a thermal
pattern decreased and less emission of infrared radiation. To demonstrate this
hypothesis, a preliminary study was carried out in lower limbs using CT and
thermography, with 2 patients affected by Emery-Dreifuss 16 years apart (22 the
youngest and 38 the oldest). In this preliminary study, we were able to observe how
the older patient showed in the CT images the presence of more trophic mass
compared to the younger patient, due to the neurodegenerative nature of the disease.
Such tomographic findings found support at the thermographic level, something that

could have been tested in the thigh area, in the anterior part, and in the muscles of the



posterior region of the legs, since there was a significant difference in temperature
between the thighs and the leg of both lower limbs. Once the results of the first patients
had been analyzed, a successive study was chosen in which an attempt was already
made to establish a clinical correlation in the degenerative and functional nature of the
disease by using thermography. For this purpose, a third study was carried out using
thermography and functional strength tests in the lower limbs with a sample of 4
patients. The objective of this study was to relate the degree of muscle involvement
from the "temperature-muscle degeneration" relationship associated with the decrease
in strength as the trophic tissue increased. The results showed that there was indeed a
relationship between the presence of trophic tissue and the decrease in muscle strength
associated with a decrease in temperature. This pattern remained linear in 3 out of 4
patients, due to the large difference in BMI of one of the participants compared to the
other three. This same pattern has been observed previously in other studies in healthy
patients and we offered a new vision of the disease in our work. To this reason, we
opted for a fourth article where we wanted to analyze the fact that it was possible to
observe the real evolution of the disease through a longitudinal study, during one year,
in which these same patients would undergo the same diagnostic and functional tests,
after one year of disease evolution. The results obtained revealed the possibility of
being able to objectively evaluate and quantify the evolution of patients affected by this
disease through the use of thermography. The data showed how after the course of one
year, under the same study conditions, there was a decrease in temperature in the area
of interest analyzed and in the number of repetitions in the Chair stand test. In the
same way as in the previous study, the only patient who registered a different value
with respect to the normal development of the disease was the same patient who, after
one year, had suffered a weight variation of more than 10 kg, increasing notably his
BMI and influencing thermographic results and functional tests. Conclusions: In
accordance with the established objectives, we can conclude that our work has
described some of the possible functions of thermography as a diagnostic tool in this
pathology, both for evaluation and follow-up. However, despite the good results
obtained, and the progress made in this area of study, more research is needed on the
subject in order to improve and deepen this new line of research. Key words:

Thermography, Emery-Dreifuss, muscular dystrophy, neurodegenerative disease



Sommario: Formato internazionale (ITALIANO)
Titolo: L'uso della termografia nella distrofia muscolare di Emery-Dreifuss.

Introduzione: Quando in scienze della salute parliamo di distrofia muscolare, ci
riferiamo a un tipo di malattia, solitamente di natura genetica, che provoca una perdita
della funzionalita muscolare, generando debolezza e mancanza di tessuto muscolare
sano a favore del tessuto adiposo trofico. Da un punto di vista clinico, intorno al 1860
un medico specializzato nel sistema nervoso, il dottor G. Duchenne, presento alla
comunita scientifica 13 diversi casi di bambini affetti da una comune sindrome
distrofica / atrofica, (la nota sindrome di Duchenne) che ha gettato le basi per tutte le
ricerche future che oggi ci forniscono informazioni su questo tipo di malattia.
Attualmente Oggi esistono diversi e numerosi tipi di distrofia muscolare (se ne contano
circa 30 tipi) che si manifestano principalmente in eta precoce dove, a seconda del
grado, possono svilupparsi in maniera pili 0 meno rapida. (pit 0 meno rapidamente).
L'evoluzione della malattia dipende da molte variabili, dall'area che colpisce, dalla
natura della malattia stessa e da chi colpisce; tuttavia e un aspetto comune a tutti i
pazienti che, man mano che il tessuto muscolare si indebolisce, la qualita di vita del
paziente peggiora progressivamente. Da un punto di vista anatomo-fisiologico un
muscolo e composto da migliaia di fibre e ciascuna fibra e collegata ad un'altra da
tessuto connettivo. Ogni fibra e avvolta da una membrana composta da un gran
numero di proteine, inclusa la distrofina-glicoproteina, una proteina responsabile della
prevenzione del danno alle fibre che si sviluppa durante la contrazione muscolare. Per
eseguire un movimento, il cervello invia un impulso elettrico che attraversa il midollo
spinale e i nervi alla regione di interesse, al livello delle sinapsi (giunzioni)
neuromuscolari, dove il rilascio di acetilcolina consente al muscolo di contrarsi. Se la
membrana di ciascun filamento muscolare si rompe a causa di una errata codificazione
della proteina distrofina-glicoproteina, si innesca un processo fisiologico per il quale le
fibre tendono a danneggiarsi e successivamente necrotizzare, generando una
progressiva perdita di massa muscolare nei segmenti anatomici. Di tutti i diversi tipi di
distrofia muscolare, ce ne sono 4 che iniziano a presentare sintomatologia in eta
precoce: la distrofia muscolare di Duchenne, la distrofia di Becker, e la distrofia
congenita e la distrofia di Emery-Dreifuss. La distrofia muscolare di Emery-Dreifuss
(EDMD; MIM 310300) & una malattia neuromuscolare rara, cronica e degenerativa
caratterizzata da: contratture e rigidita muscolare degli arti inferiori, superiori e della
colonna vertebrale, a partire dall'infanzia, una perdita iniziale della corretta
distribuzione spaziale omero-peroneale e da affezioni cardiache come palpitazioni,
scarsa tolleranza all'esercizio, insufficienza cardiaca, presincope e sincope. La causa
principale di questa condizione clinica & correlata alle mutazioni genetiche che
colpiscono alcune proteine nucleari come l'emerina o la lamina anche se dalla sua
prima apparizione bibliografica nel 1966, la ricerca condotta su questo tipo di distrofia
ha offerto nuove teorie rispetto all'eziologia. Di fatto, Attualmente sappiamo che

esistono diverse forme di questa malattia, sia recessive che dominanti, otre che



recessive legate esclusivamente al cromosoma X. La diagnosi medica della malattia
inizia con l'analisi dello scompenso muscolare e articolare, a cui seguono problemi
cardiaci. Tuttavia per poter diagnosticare con esattezza, al paziente devono essere
effettuati studi genetici, dove, per le forme legate al cromosoma X associato al gene
EMD, limmuno determinazione dell'emerina e la principale causa di evidenza
diagnostica. Per le forme autosomiche e X-linked associate a FHL1, I'analisi molecolare
diretta dei geni LMNA, FHL1, SYNE1 e dei geni SYNE2 e TMEM43 sono tuttavia
I'unico metodo per confermare la diagnosi. Il coinvolgimento di questi sistemi nucleari
genera una negligenza nel processo di codifica cellulare, che induce i pazienti a
sostituire / ricostituire involontariamente il tessuto muscolare sano (sia liscio che
striato) con tessuto adiposo cicatriziale, generando atrofia e in molti casi paralisi dei
segmenti muscolari colpiti. Se consideriamo che il cuore ¢ un organo avvolto nel
tessuto muscolare, e facile comprendere la gravita e I'importanza di questa malattia.
Una volta effettuata la diagnosi, il paziente, nella maggior parte dei casi, riceve
esclusivamente cure farmacologiche, a causa delle complicazioni cardiache. Per la
valutazione oggettiva e il follow-up della malattia, il paziente viene esposto ad analisi
di misurazione periodiche attraverso tecniche diagnostiche di immagini come la
tomografia assiale (TC) o la risonanza magnetica funzionale (MRI).

A tal proposito ¢ doveroso sottolineare come la revisione del paziente, da parte
di un medico, viene eseguita ad intervalli di 6 mesi o un anno. In questo processo di
anamnesi, i pazienti sono sottoposti principalmente a test di valutazione soggettiva
perché il costo di un esame di immagini € molto costoso e in alcuni casi, come la TC,
dannoso per la salute degli stessi

Date tali premesse, questo studio ha considerato la possibilita di utilizzare
diverse tecniche diagnostiche, come la termografia, per oggettivare e registrare la
condizione clinica senza intaccare la salute dei pazienti. Il termine termografia indica
una tecnica di diagnosi per immagini che permette di misurare la temperatura di
persone o oggetti a distanza analizzando la radiazione infrarossa emessa dagli elementi
misurati. Per poter parlare della radiazione infrarossa e delle conseguenze della
termografia, abbiamo dovuto aspettare fino al 1800, quando Sir William Herschel
condusse un esperimento per misurare il calore oltre lo spettro visibile. Fu pero solo
nel 1972 che si costitui la European Thermography Association organizzatrice della
prima grande conferenza sulla termologia medica ad Amsterdam nel 1974. Da questo
momento le aziende farmaceutiche e sanitarie iniziarono a fare ricerca e investire
denaro in dispositivi e programmi di analisi computerizzata sempre pil precisi e veloci
per fornire informazioni cliniche. Man mano che l'acquisizione e l'analisi delle
immagini diventarono piu standardizzate ed efficienti, la capacita di gestire le stesse e
trasmetterle per la comunicazione alla comunita scientifica divenne di fondamentale
importanza. Questo passaggio richiedeva l'esistenza di un protocollo standard per

I'analisi e la ricompilazione di limmagini in bio-medicina. Dal punto di vista



metodologico esistono numerose linee guida a seguire per effettuare una corretta
misurazione termografica. Studi molto recenti hanno tuttavia fornito una checklist di
parametri da tenere in considerazione, facilitando il processo di preparazione e analisi
delle immagini termografiche. Per comprendere i processi operativi della termografia,
bisogna indicare che esistono fondamentalmente 2 tipi di rivelatori a infrarossi: fotonici
e termici. Con il primo tipo il rivelatore, si converte l'energia assorbita dai fotoni
rilasciando elettroni, nel secondo caso vengono assorbite le energie delle lunghezze
d'onda emesse, ottenendo cosi una misura della temperatura del materiale. Per
comprendere meglio questa idea, € necessario spiegare che la radiazione termica e
l'energia rilasciata da un oggetto o da un corpo a causa dell'agitazione termica imposta
dalla temperatura. Secondo questa idea (non ¢ meglio teoria?), qualsiasi corpo o
oggetto che abbia una temperatura maggiore di 0° emette energia di radiazione
termica. Tale energia che si trova principalmente nella regione infrarossa dello spettro
della radiazione elettromagnetica, viene chiamata appunto Infrarosso (IR) o radiazione
termica. La quantita di radiazione infrarossa emessa a una certa lunghezza d'onda
dalla superficie di un corpo o oggetto dipende, proporzionalmente, dalla temperatura
dell'oggetto, essendo maggiore quando 1'oggetto e pit1 caldo e pil1 bassa man mano che
ci avviciniamo al grado 0 assoluto. Questo principio fisico e il fondamento teorico della
termografia a infrarossi, poiché con uno specifico dispositivo di misurazione possiamo
registrare la temperatura di un oggetto misurando I'IR che emette. L'energia a
infrarossi viaggia attraverso lo spazio alla velocita della luce e puo essere riflessa,
rifratta, assorbita ed emessa, per questo motivo i dispositivi di termometria consentono
la misurazione a distanza senza la necessita che avvenga un contatto fisico.
Attualmente in ambito clinico, la termografia viene utilizzata in molti settori della
medicina. Oltre alla medicina legale, viene adoperata nella medicina dello sport, nella
cardiologia, in dermatologia, reumatologia, neurologia e in oncologia per la diagnosi
precoce e tardiva del cancro. Esistono inoltre applicazioni anche nello studio della
psicologia di base, dell'attivita fisica e della fisioterapia. Nel campo della cardiologia la
termografia viene utilizzata in larga misura per identificare l'evoluzione del processo
infiammatorio delle placche aterosclerotiche, poiché attraverso questa tecnica e
possibile misurare la temperatura della parete del vaso per ottenere il potenziale
rischio di comparsa della sindrome coronarica acuta, una patologia che se non trattata
a tempo puo causare la morte. In reumatologia, la termografia inizia ad essere
utilizzata come strumento di valutazione per la malattia di Raynaud misurando la
temperatura della pelle delle mani e dei piedi. Secondo recenti studi, questa tecnica e
altamente raccomandata sia negli uomini che nelle donne come diagnosi diretta di
questa malattia. Allo stesso modo, anche in neurologia, la termografia diviene
strumento diagnostico e di monitoraggio per pazienti con disturbi del sistema nervoso
sia centrale che periferico. La sindrome dolorosa regionale complessa e gli incidenti
cerebrovascolari sono le affezioni in cui la termografia ha attualmente il maggior posto

in questa specialita medica, anche se alcuni autori affermano che nella pratica



neurologica questo strumento mostra un grande potenziale per la diagnosi anche di
altre malattie. Nel campo dell'oncologia, la termografia ha un senso ruolo speciale nei
tumori della pelle o nei melanomi. Attualmente, per la diagnosi del melanoma, deve
essere eseguita una pratica molto invasiva come la biopsia o un esame molto costoso e
relativamente tossico come la tomografia a emissione di positroni. Numerosi autori
hanno proposto I'uso della termografia come strumento non invasivo per valutare
questa patologia, dato che il melanoma presenta un importante cambio di temperatura
rispetto alle lesioni benigne. A.L Shada et al, nel loro studio pilota hanno mostrato i
buoni risultati di questa tecnica per la diagnosi del melanoma maligno. In generale, le
principali ricerche finora svolte, evidenziano come in un processo patologico che si
trova in fase acuta, le strutture anatomiche analizzate presentano un progressivo
aumento della temperatura, a seconda della gravita della lesione, mentre in patologie
croniche, si osserva una diminuzione della temperatura, sempre a seconda del grado di
affettazione. Tale risposta cutanea alla radiazione infrarossa e il risultato di un
aumento della vascolarizzazione nella zona interessata, che produce un innalzamento
della temperatura dovuto all'aumento dell'attivita metabolica in quella stessa area di
interesse. Cio si evidenzia maggiormente nelle patologie croniche, come nel caso delle
distrofie muscolari, poiché, come gia sottolineato, in queste regioni colpite si sostituisce
il tessuto muscolare sano (vascolare) con tessuto adiposo trofico (avascolare), si
registrera una temperatura piu bassa. Attualmente la termografia e considerata una
tecnica complementare a quella gia esistente, poiché con il suo solo utilizzo non si puo
fare diagnosi di nessuna patologia. Come tutti gli strumenti utilizzati nelle tecniche di
immagini, anche la termografia ha vantaggi e svantaggi quando si tratta del suo
utilizzo. I principali vantaggi di questa tecnica sono che € molto utile nelle prime fasi
della diagnosi: non e invasiva, non consente alcun contatto fisico con il paziente, la
macchina che registra le immagini € molto facile da trasportare e abbastanza semplice
da usare ed & una tecnica estremamente economica rispetto alle altre. Tuttavia, va
notato che € meno specifico e meno utilizzato rispetto agli altri, quindi sono necessarie
molte ricerche per poterlo convalidare come una tecnica esclusiva. Se consideriamo che
la maggior parte delle lesioni sono legate a variazioni di densita, volume e soprattutto
di temperatura, nelle zone interessate e di conseguenze sulla pelle della zona
anatomica considerata, possiamo comprendere il motivo per cui sono stati effettuati
numerosi studi con questa tecnica, concentrando la ricerca sulla valutazione di cancro,
ferite e cicatrici. Tuttavia, pur presentando un peso rilevante a livello di sanita pubblica
e privata, le malattie neuromuscolari e pili precisamente I'apparato muscolo-scheletrico
non sono state oggetto di approfondimenti con questa tecnica di valutazione, e le
poche pubblicazioni realizzate mantengono la maggiore rapporto con lo sport e
I'attivita fisica. Attualmente, i disturbi muscoloscheletrici, sia acuti che cronici, sono
una delle principali cause di consultazione e follow-up nei servizi di riabilitazione e

sono alcuni dei problemi di salute pitt importanti nei paesi industrializzati e in via di



sviluppo che colpiscono la qualita della vita di molte persone e pazienti. Le cure
ricevute nel servizio ospedaliero pubblico e nei servizi di riabilitazione privati possono
variare da un controllo urgente, da parte di un medico, per escludere possibili lesioni
attraverso visita fisica e complementare, ad un controllo periodico per valutare un
possibile peggioramento delle condizioni generali del paziente nel caso in cui le
alterazioni siano conseguenza di malattie neurodegenerative. Al fine di cercare di
chiarire l'evoluzione clinica e la fisiopatologia della distrofia muscolare di Emery-
Dreifuss, ci sono alcuni studi in letteratura che hanno incluso gruppi familiari,
incorporando la risonanza magnetica funzionale (MRI) e la tomografia computerizzata
(TC) nei test diagnostici, per individuare possibili anomalie muscolari degli arti
inferiori non registrate in precedenza. Da un lato, la MRI ¢ una tecnica di diagnostica di
immagini non invasiva che utilizza un campo elettromagnetico per rilevare lesioni e
alterazioni nei tessuti molli o non ossei, mentre la TC e una tecnica di diagnostica di
immagini basata sull'utilizzo di raggi X, che, producendo radiazioni ionizzanti possono
generare cambiamenti o effetti biochimici nel corpo umano. Sebbene la risonanza
magnetica sia uno strumento diagnostico molto importante per la sua precisione e
l'efficienza, e una tecnica molto costosa e poiché genera un campo elettromagnetico,
non puo essere utilizzata in alcuni tipi di malattie, come la distrofia muscolare di
Emery Dreifuss (EDMD). Essa coincide difatti con l'impianto di un defibrillatore o di
un sistema di monitoraggio sottocutaneo come il Reveal LINQ cardiaco, che possono
presentare interferenze elettriche e danneggiare o bloccare questi dispositivi nel caso di
radiazioni elettromagnetiche. D'altra parte, come accennato in precedenza, la TC e un
esame che, presenta alcuni rischi di radioattivita e contaminazione, ed & per questo che
riteniamo che la termografia possa essere una buona tecnica per la valutazione e il
follow-up di questa patologia. Dato che la termografia e un metodo molto utile nelle
prime fasi della diagnosi medica, permette una valutazione semplice, rapida e non
invasiva e 'EDMD ¢ una patologia direttamente associata a modificazioni del sistema
muscolare e articolare, riteniamo che svolgere questa ricerca ¢ ampiamente giustificata
per chiarire meglio altri aspetti di questa patologia. Riteniamo inoltre che la necessita
di ricercare un diverso approccio verso la valutazione e follow-up del sistema muscolo-
scheletrico debba essere una priorita non solo per la spesa economica che genera a
livello di salute, ma anche per i problemi a livello di qualita della vita che le patologie
legate a questo sistema generano nei pazienti affetti. Gettare le basi in questo campo,
non solo limiterebbe i costi sanitari e migliorerebbe la qualita della vita dei pazienti, ma
introdurrebbe anche gli operatori sanitari ad un'altra visione pili generale e globale
della patologia, consentendo cosi lo sviluppo di nuove tecniche piu efficiente per la
valutazione e il follow-up di questi pazienti. Obiettivi: Gli obiettivi di questo lavoro
sono stati: Analizzare la bibliografia piti aggiornata in relazione a un possibile uso
della termografia nella distrofia muscolare di Emery-Dreifuss. Conoscere l'efficacia
della termografia come strumento diagnostico nella distrofia muscolare di Emery-

Dreifuss. Descrivere se la termografia puo essere considerata uno strumento valido nel



follow-up della distrofia muscolare di Emery-Dreifuss. Metodologia e risultati. Al fine
di stabilire le basi bibliografiche di questo lavoro, e disporre delle informazioni piu
affidabili e precise possibili, e stata effettuata una revisione bibliografica sistematica tra
settembre 2017 e febbraio 2018, in cui sono state seguite le raccomandazioni PRISMA
nei seguenti database e su rispettive piattaforme editoriali: PubMed, Ebsco, Web of
science, Science direct, Virtual Health Library, Ovid, PEDro, Teseo. I termini e gli
indicatori logici utilizzati sono stati: Termografia: termografia, termografo *,
termografia a infrarossi, raggi infrarossi, immagini a infrarossi, immagini termiche a
infrarossi, immagini termiche, valutazione termografica, termografia a infrarossi,
mappatura della temperatura, mappature della temperatura, mappatura, temperatura,
mappature, temperatura, diti, termografia a infrarossi, termometria, temperatura
corporea. Emery-Dreifuss: Emery-dreifuss, laminopatie, DMED. Descrittori logici:
AND, OR. Al fine di garantire un'indagine approfondita e raccogliere il maggior
numero di risultati, sono state effettuate diverse ricerche in tutti i database combinando
diversi descrittori logici e termini “mesh” e TW. Dopo la prima ricerca, sono stati
ottenuti un totale di 213.968 articoli. Filtri, criteri di inclusione ed esclusione sono stati
applicati a tutti gli esempi di ricerca. I criteri di inclusione (automatici) erano: presenza
nel titolo / abstract dei termini termografia e / o Emery-Dreifuss, senza restrizioni di
genere o etnie. I criteri di esclusione (manuale) stabiliti sono stati: articoli in fase
preliminare, senza conclusione e / o interpretazione dei risultati con scala PEDro
inferiore a 6 e Jadad inferiore a 3. I filtri automatici erano: studi clinici randomizzati,
revisioni sistematiche, meta-analisi, studi realizzati sugli esseri umani, senza limiti
linguistici e realizzati degli ultimi 10 anni. Lo scopo di questa ricerca e stato quello di
osservare da un punto di vista quantitativo e qualitativo quanti studi effettuati fino a
quel momento, hanno correlato I'uso della termografia in queste tipologie di pazienti.
Dopo il processo di selezione, abbiamo ottenuto un totale di O risultati, per tanto si e
deciso di aprire il campo della ricerca alle malattie distrofiche in generale senza alcun
limite di anni o scale di valutazione, con l'obiettivo di poter giustificare 1'uso di questa
tecnica in patologie della stessa natura della distrofia muscolare di Emery-Dreifuss. A
livello bibliografico erano gia stati effettuati studi sul sistema muscolare associato al
campo della distrofia muscolare, e pili in generale associato a strutture anatomiche
compromesse in questa patologia (tendini, muscoli e articolazioni). A causa del fatto
che la distrofia muscolare di Emery-Dreifuss € una malattia neurodegenerativa, dove
l'attivita muscolare il suo apporto sanguigno diminuisce a favore del tessuto trofico
avascolare, la nostra ipotesi ha indicato che in questi pazienti troveremmo un
andamento termico ridotto e minore emissione di radiazioni infrarosse. A
dimostrazione di questa ipotesi, € stato effettuato uno studio preliminare, agli arti
inferiori, con 2 pazienti affetti da Emery-Dreifuss con 16 anni di differenza (22 i piu
giovani e 38 i piu adulti). Poiché si tratta di una malattia con un'incidenza cosi bassa, e

stato molto complesso reclutare un campione ad ampio spettro; trattandosi pero di



studi recenti e che potrebbero aprire le porte a ricerche future, si e deciso di pubblicare
i risultati ottenuti. Per garantire che ci potesse essere una relazione tra la termografia e
la valutazione e il follow-up, abbiamo scelto, in questo lavoro, di utilizzare una tecnica,
gia ampiamente sperimentata in questa malattia, la TC e una in fase di studio, la
termografia. I risultati ottenuti ci mostrano come ci sia effettivamente una relazione
molto stretta non solo tra la presenza di tessuto trofico e I'emissione di temperatura,
ma anche nella natura neurodegenerativa della stessa malattia a livello degli arti
inferiori, sia nella parte anteriore come sul retro. In questo studio preliminare, infatti,
abbiamo potuto osservare come il paziente pili anziano mostrava nelle immagini TC la
presenza di una massa piu trofica rispetto al paziente piu giovane, a causa della natura
neurodegenerativa della malattia, e tali reperti tomografici hanno trovato supporto a
livello termografico, dove e visibile a livello della coscia nella parte anteriore, e nei
muscoli delle gambe nella regione posteriore, in quanto vi € una differenza di+2,1°Ce
+2,2 ° C tra le cosce e di +1,4 °© C e +1,7 ° C tra le 2 gambe dei 2 pazienti. Una volta
analizzati i risultati dei primi pazienti, abbiamo realizzato uno studio successivo in cui
si e cercato di stabilire una correlazione clinica non solo tra la presenza di tessuto
trofico e le immagini diagnostiche, ma anche su come la presenza di quel tessuto
trofico potesse influenzare la natura degenerativa della malattia attraverso l'uso della
termografia. A tal fine ¢ stato condotto un terzo studio utilizzando termografia e test
funzionali di forza degli arti inferiori in un campione composto da 4 pazienti.
L'obiettivo di questo studio era mettere in relazione il grado di coinvolgimento
muscolare dalla relazione "temperatura-degenerazione muscolare” associata a una
diminuzione della forza all'aumentare del tessuto trofico. I risultati dei test e delle
prove termografiche ci hanno mostrato l'esistenza di una correlazione tra la natura
degenerativa della malattia, il numero di ripetizioni dello squat eseguito con il Chair
stand test, e dei possibili modelli termografici omogenei. In effetti, tali rapporti sono
stati rispettati in tutti i casi tranne uno. A tal fine la bibliografia ci ha offerto una
possibile risposta ai risultati ottenuti. Secondo studi precedentemente condotti su
campioni piu grandi di persone sane, quei volontari che avevano un indice di massa
corporea(BMI) piu alto rispetto agli altri, hanno mostrato una diminuzione
dell'emissione di infrarossi a gli arti inferiori con relativa perdita di forza, a causa della
differenza di peso con gli altri partecipanti allo studio. Questo stesso schema che era
stato osservato in precedenza in altri studi, ci ha offerto una nuova visione della
malattia nel nostro lavoro, quindi abbiamo scelto di realizzare un quarto articolo in cui
volevamo analizzare se fosse possibile osservare la reale evoluzione della malattia
mediante uno studio longitudinale, della durata di un anno, in cui questi stessi pazienti
sarebbero stati sottoposti agli stessi test diagnostici e funzionali, dopo un anno di
evoluzione della malattia. A tal fine, e stato effettuato un ulteriore studio di un anno di
evoluzione dei 4 pazienti affetti da Emery-Dreifuss. I risultati ottenuti hanno mostrato
come esista effettivamente la possibilita di poter valutare e quantificare oggettivamente

l'evoluzione dei pazienti affetti da questa malattia attraverso l'utilizzo della



termografia. I dati hanno evidenziato che a distanza di un anno, a parita di condizione
di studio, si e assistito ad una diminuzione della temperatura nell'area di interesse
analizzata e ad una diminuzione del numero di ripetizioni eseguite nel Chair stand
test. Come nello studio precedente, I'unico paziente che ha registrato un valore diverso
rispetto al normale decorso della malattia e stato lo stesso paziente che, dopo un anno,
aveva subito una variazione di peso di oltre 10 kg, aumentando sensibilmente il suo
indice di massa corporea e influenzare i risultati termografici e i test funzionali.
Conclusioni: in accordo con gli obiettivi stabiliti, possiamo concludere che prima di
questa tesi di dottorato, non c'erano studi pubblicati che mettessero in relazione 1'uso
della termografia in relazione alla distrofia muscolare di Emery-Dreifuss. Tuttavia, il
nostro lavoro ha descritto I'efficacia della termografia come strumento diagnostico in
questa patologia, sia per la valutazione che per il follow-up. Questa ricerca e il risultato
di un lavoro molto innovativo con un elemento diagnostico mai utilizzato prima in
questa malattia. Tuttavia, va notato che alcuni aspetti potrebbero essere migliorati per
il lavoro futuro. Poiché l'obiettivo dello studio era sia descrivere una possibile
evoluzione della malattia sia aggiungere aspetti piu precisi sulla termografia come
strumento per la validita diagnostica e il follow-up della distrofia muscolare di Emery-
Dreifuss, un campione piti ampio sarebbe auspicabile, sebbene si tratti di una malattia
rara e i campioni disponibili in questi casi sono generalmente scarsi. Un altro aspetto
apparentemente limitante e l'utilizzo di un campione di pazienti sani nello studio,
tuttavia, la natura e lo scopo di questa ricerca non e stato quello di mostrare una
relazione tra pazienti sani e malati, ma di analizzare possibili modelli evolutivi della
malattia. Nonostante i buoni risultati ottenuti ei progressi compiuti in quest'area di
studio, sono necessarie ulteriori ricerche sull'argomento per migliorare e approfondire
questa nuova linea di ricerca. Parole chiave: Termografia, Emery-Dreifuss, distrofia

muscolare, malattie neurodegenerative
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14 A.CABIZOSU. “EL USO DE LA TERMOGRAFIA EN LA DISTROFIA MUSCULAR DE EMERY-DREIFUSS”

| — INTRODUCCION

1.1 TEMPERATURA

La temperatura es una propiedad de la materia que esta relacionada con la
sensacion de calor o frio que se siente al entrar en contacto con ella. Atendiendo al
concepto fisico de la temperatura, se trata de una magnitud fisica escalar que mide la
cantidad de energia térmica que tiene un cuerpo. Las particulas que poseen los cuerpos
se mueven a una determinada velocidad, por lo que cada una cuenta con una
determinada energia cinética. El valor medio de dicha energia cinética <Ec> esta
directamente relacionado con la temperatura del cuerpo; asi, a mayor energia cinética
media de las particulas, mayor temperatura y a menor energia cinética media, menor
temperatura. Esta propiedad de los cuerpos es un concepto que el hombre primitivo
(pre- cientifico) captd a través de sus sentidos y de la experiencia. De hecho, las
primeras valoraciones de la temperatura son simples y poco fiables ya que se daban
mediante el uso del tacto, pero a lo largo del tiempo se han ido afianzando disefios de
aparatos que pueden establecer escalas para una valoracion mas precisa de la

temperatura, como por ejemplo el termoémetro. (1-5)

1.1.2 Concepto y antecedentes histéricos de la temperatura en la practica
clinica.

Para entender mejor el concepto de la medicion de la temperatura y la
importancia que esta propiedad ha tenido, no solo en el ambito de la salud, es
necesario dividir en dos metodologias diferentes la recogida de este dato: medicion de
la temperatura con contacto y medicion de la temperatura sin contacto (1-5).

En la medicién de la temperatura con contacto, el termémetro es el primer
instrumento al que se recurre en la practica clinica tanto en los servicios publicos de
urgencias como en los centros privados. La palabra termoémetro deriva del griego
Oeopoc (thermos), "calor" y pétoov (metron), "medida”, pero el termdmetro actual es el
fruto de numerosas evoluciones funcionales remontando sus origenes a finales del afio
1500, cuando este aparato se utilizaba para medir la temperatura principalmente de los
liquidos (1-7).

El primer “termdmetro” se atribuye entonces a Galileo que desarrollo un tubo de
vidrio terminado en una esfera cerrada; el extremo abierto se sumergia boca abajo
dentro de una mezcla de alcohol y agua, mientras la esfera quedaba en la parte
superior. Al calentar el liquido, éste subia por el tubo (1-7). Fue con Celsius que se
propuso sucesivamente una escala centigrada, para la medicion de la temperatura,
basada en el hielo y el agua hirviendo. El, en su escala de temperatura sugirié de
manera erronea que la ebullicion del agua debe ser igual a cero, y el derretimiento del

hielo debe ser 100. Posteriormente fue el bidlogo danés Linneo en 1750, quien revisé y
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readapto la escala de temperatura como se conoce hoy en dia. A pesar de todo, hoy en
dia conocemos la escala Celsius como la escala de 0 — 100 (1-7).

No obstante, para poder utilizar el termdmetro tal como lo conocemos hoy en dia
(Fig. 1), tuvimos que esperar al afio 1868, cuando el Dr. Carl Reinhold August
Wunderlich, senté las bases de lo que conocemos como termometria clinica.
Wunderlich desarrollé el termdémetro como herramienta primaria para medir la
temperatura del cuerpo. Esta herramienta es esencialmente un termémetro maximo
con una escala limitada alrededor de la temperatura corporal interna normal de 37 ° C
(1-5).

Figura 1: termdmetro clasico de mercurio.

A partir de ese momento el termdmetro y la termometria han ido evolucionando
hasta que en los ultimos afos han aparecido nuevos métodos para tomar la
temperatura, uno de ellos es el termdmetro digital Optico. Este termdmetro tiene
muchas ventajas en relacion a los convencionales de mercurio, entre ellas destaca el
corto tiempo de medicion, facil uso, minima cooperacion por parte de los pacientes y
menos riesgos para los mismos (6-9).

Por otro lado, para entender el proceso de la medicion de temperatura sin
contacto hay que tener en cuenta el principio que el cuerpo humano es una estructura
endotérmica y para mantener el equilibro termorregulador necesita intercambiar calor
con el medio ambiente. Mediante una técnica llamada fotografia de Schlieren se
pueden registrar las corrientes de conveccion de calor emitido por el cuerpo humano, y
el contraste de la temperatura con la densidad en el aire alrededor del cuerpo se hace
visible por una iluminacion especial (3-5,10). El primero en describir la presencia de
calor reflejado fue John Della Porta cuando, en 1698, observé que una vela encendida
en una iglesia y colocada antes de un gran cuenco de plata remitia el calor hacia otra
zona mas lejana; cuando se alteraba la posicion de unas de esas variables el calor ya no
se experimentaba. Para poder hablar de radiacion infrarroja tuvimos que esperar hasta
el ano 1800, cuando Sir William Herschel realizé un experimento para medir el calor
mas alla del espectro visible. Herschel demostré que el calor y luz emitida por esta

propiedad podria ser reflejada y refractada en las condiciones adecuadas. A raiz de
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esta idea su hijo realiz6 un 'termograma’ (Fig. 2), un término todavia en uso hoy en dia

para describir una imagen por radiacion térmica (1,5,10-11).

Figura 2: Termograma realizado en 1949

A raiz de ese descubrimiento se empez6 a investigar sobre esas imagenes y las
técnicas iban evolucionando cada vez mas y perfeccionandose hasta que a mediados de
la década de 1970 se instald el primer sistema informatico de procesamiento de
imagenes para la termografia médica en Bath, Reino Unido mediante una pantalla a
color para mostrar la imagen digitalizada (1-5).

La Asociacion Europea de Termografia se fundd en 1972 y la primera gran
conferencia en termologia médica se llevé a cabo en Amsterdam en 1974. A partir de
este momento cientificos clinicos empezaron a investigar sobre condiciones para la
formacion de imagenes térmicas y criterios para el uso de imagenes térmicas en la

medicina y la farmacologia (1-5).

1.1.3 Temperatura en la salud.

En condiciones normales, la temperatura corporal se encuentra entre 35,8 y 37,2 ©
C, con variaciones de menos a mas temperatura a medida que las horas del dia van
pasando. La temperatura corporal depende de complejos y casi desconocidos
mecanismos fisioldégicos que median el equilibrio entre la produccion de calor y la

pérdida de éste (9). Este equilibrio se cree que es proporcionado por 3 mecanismos:

e Termorreceptores, localizados en la piel y en el ntcleo pre-optico del
hipotalamo. Un modelo clasico del sistema sensorial afirma que termorreceptores
como por ejemplo los thermoTRPs estan situados en las terminaciones nerviosas de la
piel y son sensores que transforman el estimulo de la temperatura en los impulsos que
se envian al cerebro y en es en la masa cerebral donde se descodifican tales impulsos
como "temperatura fria" o “temperatura caliente” (12-17). Sin embargo, la opinién de

que la informacién de temperatura se transforma en "fria" o “caliente” y no en
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temperatura generalizada es contradictoria y no totalmente demostrada. Por otro lado,
hay un otro modelo que establece que existe un termostato en el cerebro basado en la
idea de que un termo-receptor de la piel es un sensor. Sin embargo, ya que los animales
no tienen conocimiento del principio de medicidon de la temperatura, el cerebro no es
capaz de medir la temperatura de la piel con un termdmetro calibrado en base a una

tabla de codigos de cada sensor en la piel (18-22).

e Efectos termorreguladores, basados en la sudoracion y la vasodilatacion
periférica. Un estudio muy reciente afirma que la evaporacion del sudor de la piel es
un mecanismo fundamental que rige la termorregulacion humana, especialmente
durante el ejercicio y la exposicion a un ambiente caliente. De hecho, segin R.D. Meade
et al, cuando la temperatura ambiente es superior a la de la piel, el sudor es el principal

mecanismo por el cual se produce la pérdida de calor (23).

e Area de control localizada en el cerebro. Segtin M.J.Farrell en un estudio del
2016, existe una red de regiones hemisféricas implicadas en los procesos de
termorregulacion. Las regiones del cerebro, incluyendo la corteza limbica, la insula, la
corteza somatosensorial, regiones pre-motora y la corteza prefrontal se activan en

asociacion con el desafio térmico (24).

Los cambios de temperatura, tanto por un aumento como por un descenso, son
en muchos casos un mecanismo de defensa que el cuerpo adopta para protegerse
frente a situaciones que alteran el orden bioquimico, fisico y anatémico. Las situaciones
caracterizadas por aumento de temperatura corporal se diferencian en fiebre e
hipertermia (25-28).

La fiebre es el aumento de temperatura que se debe a una regulacion transitoria
por parte del centro regulador hipotaldmico, que funciona adecuadamente. No se
considera una reaccién negativa ya que forma parte de la respuesta organica a la
infeccion. Por otro lado, la hipertermia es el incremento de la temperatura corporal,
fruto de la inadecuada respuesta en el hipotalamo, por lo que se considera patoldgica.
Este ascenso de temperatura no regulado puede provocar sindromes denominados
menores o leves como calambres, agotamiento o sincope por calor y cuadros clinicos
mayores que pueden comprometer la vida del sujeto (25-28).

Por otro lado, las situaciones caracterizadas por descenso de la temperatura,
dependientes de la accién del frio sobre el organismo, dan lugar a cuadros clinicos muy
variados que abarcan desde la afectacion sistémica por el frio (hipotermia accidental,
afectacion local por el frio y congelacion) hasta procesos menores. Un paciente con una
temperatura que baja hasta 32° C y 35° C grados puede experimentar incoordinacion

motora, aumento del tono muscular y descenso del metabolismo cerebral (24-29).
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Si la temperatura baja hasta situarse entre 32° C y 28° C grados puede
experimentar un progresivo descenso del nivel de conciencia, midriasis bilateral,
alucinaciones, hiporreflexia y rigidez articular. Si la temperatura baja por debajo de los
28 grados el paciente puede presentar coma con hipertonia muscular, midriasis
arreactiva, ausencia de reflejos oculares, perdida global de reflejos y muerte aparente

en un electroencefalograma (24,29).

1.2 TERMOGRAFIA.

Segun la RAE con el término termografia se entiende: “Registro grafico del calor
emitido por la superficie de un cuerpo en forma de radiaciones infrarrojas, que tiene
aplicaciones meédicas, técnicas, etc.” (30). Mas en general podriamos definir la
termografia como una técnica que permite medir la temperatura de personas u objetos
a distancia mediante el andlisis de las radiaciones infrarrojas emitidas por los

elementos medidos.

1.2.1 Concepto y antecedentes historicos de la termografia.

Como ya se ha mencionado en el apartado relacionado con la temperatura, para
poder hablar de radiacion infrarroja tuvimos que esperar hasta el 1800, sin embargo,
fue solo en 1972 cuando se formo6 la Asociacion Europea de Termografia que organizo
la primera gran conferencia en termologia médica en Amsterdam en 1974 (31-37,).

A partir de este momento, las medicina y las farmacéuticas empezaron a
investigar e invertir dinero en aparatos y programas de andlisis computarizados cada
vez mas precisos y rapidos para proporcionar informaciones clinicas. La termografia
avanzaba muy rapidamente tanto que a mitad del afio 1980 Taylor Hobson utilizé una
camara con un objetivo zoom de infrarrojos de alta especificacion para obtener
imagenes de alta calidad (Fig. 3) sobre la especificacion de los poros de sudor, los ojos

con lentes de contacto, patologias de la piel etc. (31-35).

Figura 3: Imagen de alta calidad de 1980
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A medida que la captura y el andlisis de imagenes se hacen mas estandarizadas y
eficaces, se hace necesaria la habilidad de gestionar las imagenes y transmitirlas para la
comunicacion a la comunidad cientifica. Este paso, necesitaba que existiera una técnica
de toma termografica, estandar e internacional para la producciéon de imagenes en la
medicina (31-35).

Actualmente, el protocolo incluye un periodo de preparacion y adaptacion
térmica para el sujeto analizado, una temperatura ambiente controlada, que en Europa
es de 20 ° C para estudios que implican inflamacion y 22° C y 24° C para las zonas del
cuerpo influenciado por el sistema nervioso simpatico, especialmente las extremidades,
y el almacenamiento. Por ultimo, el andlisis de las imdgenes es optimizada y
estandarizada para mejorar la reproducibilidad de la medicién (31-35).

Para entender los procesos de funcionamiento de la termografia hay que destacar
que existen fundamentalmente 2 tipos de detectores de infrarrojos: bien fotones y
térmicos. Con el primer tipo, el detector, convierte la energia absorbida de los fotones
librando electrones. En el segundo caso, absorbe las energias de las longitudes de
ondas emitidas obteniendo asi la medida de la temperatura del material (38). Para
poder entender mejor esta idea, es necesario explicar que las radiaciones calorificas,
son aquellas energias liberadas por un objeto o un cuerpo tras la agitacion térmica que
impone la temperatura. Segin esta idea cualquier cuerpo u objeto que tenga una
temperatura superior al 0 absoluto emite energia de radiacion calorifica. Tal energia se
encuentra principalmente en la regidon infrarroja del espectro de radiacion
electromagnética y se denomina Radiacion Infrarroja (RI) o térmica (38-39).

De esta manera, la cantidad de radiaciones infrarrojas emitidas en una cierta
longitud de onda a partir de la superficie de un cuerpo u objeto, depende de manera
proporcional a la temperatura del objeto, siendo mas alta cuando el objeto es mas
caliente y mas baja a medida que nos acercamos al grado 0 absoluto (38-39).

Este principio fisico, es la fundamentacion tedrica de la termografia infrarroja, ya
que con un aparato termografico podemos medir la temperatura de un objeto a partir
de la RI que emite. La energia infrarroja viaja a través del espacio a la velocidad de la
luz y puede ser reflejada, refractada, absorbida, y emitida. Por esta razén los aparatos
de termometria permiten la medicién a distancia sin la necesidad de contactar con el

cuerpo u objetos que se quiere medir (38-40).

1.2.2 Utilizacién cientifica y clinica de imagenes termograficas.

Como se ha dicho anteriormente, desde 1974 hasta hoy la termografia se
considera una herramienta de valoracion clinica en numerosas dreas médicas, pero hay
que destacar que esto no ha sido siempre asi, de hecho, uno de los primeros usos que
se le dio a la termografia fue el uso militar, durante la guerra de Corea; sin embargo, no

tenia mucha cabida por la poca precision y los costes tan elevados que suponia (41-42).
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En 1965, la termografia se utilizé por primera vez en el ambito de la energia y la
construccion, para el andlisis y la inspeccion del cable de la linea de alta tensién, y
actualmente las camaras de termografia son el primer medio de valoracion para la
dispersion del calor en los edificios (Fig. 4) (43-44).

La importancia de esta herramienta en el ambito de la construccion se debe a la
constante busqueda de soluciones para disminuir los costes del desperdicio energético
y mejorar las estructuras de los edificios, evitando asi que se produzcan incidentes en
el sistema eléctrico y mecdnico. Entender como y donde la energia se escapa de la
envolvente de un edificio, los desperdicios de la calefaccion, la ventilacion y el aire
acondicionado, la identificacion de problemas con las instalaciones eléctricas y
mecdanicas en condiciones de funcionamiento a plena carga son de hecho uno de los

problemas principales que necesitan resolverse en el &mbito energético actual (45).
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Figura 4: Termografia en la construccion.

Otros ambitos, mas vinculados con los seres vivos, donde la termografia se esta
empezando a utilizar con buenos resultados son la veterinaria y la medicina forense.
En el primer caso, se han efectuado numerosos estudios sobre equinos y bovinos en el
analisis de enfermedades respiratorias y lesiones del aparato locomotor, en el segundo
caso, en la famosa desaparicion de los nifios en Coérdoba en octubre de 2011, una parte
de la investigacion policial se llevd a cabo mediante el andlisis de termografia en una
hoguera en la finca del padre, que resultd ser inhabitual, manteniendo un calor
residual de 800°C (43,46-50).

Actualmente, en el ambito clinico, la termografia se estd utilizando en muchas
areas de la medicina, de hecho, ademas de la medicina forense la termografia se esta
utilizando en: medicina deportiva, cardiologia, dermatologia, reumatologia,
neurologia, oncologia para el diagndstico precoz y tardio de cancer (51-53), y también
se le estan dando aplicaciones en el estudio de la psicologia basica y la actividad fisica
(Fig. 5) (43,54-55).
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Figura 5: termografia anterior y posterior del cuerpo humano.

En el ambito de la cardiologia, la termografia se esta utilizando, en gran medida,
para identificar la evolucion del proceso de inflamacion de placas ateroscleréticas, ya
que mediante esta técnica es posible medir la temperatura de la pared del vaso para
medir el riesgo potencial de aparicion del sindrome coronario agudo, una patologia
que puede causar la muerte de las personas afectadas (56).

En la reumatologia, la termografia se estd empezando a utilizar como
herramienta de valoraciéon de la enfermedad de Raynaud mediante la medicion de la
temperatura de la piel en las manos y los pies. Segiin Lim M] y sus colaboradores, esta
técnica es muy recomendable, tanto en hombres como en mujeres, para diagndstico
directo de esta enfermedad (Fig. 6) (57).

Figura 6: termografia en la enfermedad de Raynaud

De la misma forma, también en la neurologia, la termografia se esta utilizando
como instrumento de diagndstico y seguimiento de pacientes con afectaciones del
sistema nervioso, tanto central como periférico. El sindrome de dolor regional complejo
y los accidentes cerebrovasculares son las afectaciones donde la termografia tiene mas

cabida en esta especialidad médica, sin embargo, Neves EB y sus colaboradores, en su
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revision sistematica sobre la termografia en la practica neuroldgica, afirman que esta
herramienta tiene un gran potencial para el diagnostico de mas enfermedades en esta
area de la medicina (58).

En el campo de la oncologia, la termografia tiene especial sentido en los canceres
de piel o melanomas. Actualmente, para el diagndstico del melanoma hay que realizar
una practica muy invasiva como la biopsia, o un examen muy costoso y relativamente
toxico como la tomografia por emision de positrones (59).

Shada A.L y sus colaboradores han planteado el uso de la termografia como
herramienta no invasiva para la valoracion de esta patologia, cursando el melanoma
con cambio de temperatura respecto a las lesiones benignas. En su estudio piloto
muestran buenos resultados de esta técnica para el diagnostico del melanoma maligno
(Fig. 7) (59).

Figura 7: Termografia de melanoma.

1.2.3 Indicaciones y contraindicaciones de la termografia en la préactica
clinica.

Actualmente, la termografia se considera como una técnica complementaria a las
que ya existen, ya que con el solo uso de ésta no se puede hacer un diagnostico de
ninguna patologia. Al igual que cualquiera de las herramientas utilizadas en las
técnicas por imagen, la termografia tiene sus ventajas y sus desventajas a la hora de su
uso.

Las ventajas principales de esta técnica son que es muy util en las primeras fases

del diagnoéstico, no es invasiva, permite no mantener ningin contacto fisico con el
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paciente y que la maquina que registra las imagenes es muy facil de trasportar y
bastante sencilla de utilizar (43,60).

Por otro lado, la termografia clinica es una técnica que no estd disponible en
todos los centros hospitalarios ni en general en los centros que tienen relacién con la
sanidad, debido a su alto coste (si se considera como técnica complementaria) y al poco
numero de maquinas que se producen cada ano (termografo médico de alta
resolucion). De hecho, en Espania, el aparato termografico de alta resolucion, dedicado
al drea médica se distribuye por una sola empresa que produce y reparte entre 8 y 10
magquinas al afo (43,61).

Independientemente de las ventajas y las desventajas que esta técnica posee hay
que destacar un dato que hace especialmente interesante la termografia. Si por un lado
las técnicas de diagndstico por imdagenes convencionales como la resonancia
magnética, la tomografia, y la radiografia, necesitan el uso de radiaciones ionizantes,
cabe decir que la termografia se limita a registrar el calor emitido por la piel sin

someter a ningun tipo de radiacién nociva al cuerpo (62).

1.3 PIEL

La piel es el 6rgano mas grande del cuerpo humano (63) extendiéndose a lo largo
de este como una barrera para resistir la invasion externa (63-65). En condiciones de
normalidad estd formada por 3 capas diferentes que se superponen una a la otra:

Epidermis, Dermis, Hipodermis (Fig. 8).
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Figura 8: Representacion de los estratos de la dermis.

1.3.1 Anatomia y fisiologia de la piel

La epidermis es la parte mds superficial y se encuentra constituida por dos
grupos de células: células dendriticas y células no dendriticas. Las primeras se
organizan en 5 capas diferentes: capa cornea, capa ldacida, capa granulosa, capa

espinosa, capa basal (66-67)
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eLa capa cornea estd formada por células que no tienen nucleo y presentan
escaso grosor. Su espesor varia dependiendo de la localizacion anatdémica
resultando, mayor con respecto a otras zonas corporales, en las palmas de las
manos y en la planta de los pies (63-67).

e Por debajo de la capa cornea se encuentra el estrato ltcido, una linea celular que
se encuentra principalmente por debajo de las de las manos y plantas de los
pies (63-67).

e La tercera capa que se encuentra es el estrato granuloso; esta manta celular esta
formada por células romboidales que tienen granulos de querato-hialina (una
sustancia que contiene proteinas asociadas con filamentos intermedios que
contribuyen a la aglomeracion de los filamentos de queratina) por esto se le
llama granulosa. Su grosor depende del de la capa cérnea (63-67).

e Por debajo de la capa o estrato granuloso se encuentra el estrato espinoso que
esta constituido por células poligonales que sirven como medio de unién con
las capas adyacentes. La cantidad de estas células varian segin de la region
anatdmica considerada, variando en general entre cinco y siete hileras (63-67).

e Finalmente, encontramos la capa basal. Esta capa estd formada por células
cilindricas que normalmente se reparten en una sola hilera. Es la capa donde se
encuentra la melanina, pigmento oscuro de la piel encargado de la coloracion
de la misma, cuya cantidad varia de acuerdo al tipo de piel de cada individuo
(63-67).

Por otro lado, el otro tipo de células que constituye la epidermis son las células
dendriticas que se subdividen en: Melanocitos, células de Langerhans y células
indeterminadas o de Merkel (65-67).

Los melanocitos se observan a nivel de la capa basal intercalados entre las células
basales y sus elongaciones dendriticas. Esta familia celular permite el paso de melanina
a las células no dendriticas basales. Las células de Langerhans se ubican en las zonas
supra-basales de la epidermis y ocasionalmente en la dermis. Una de las funciones
principales de estas células es la presentacion de antigenos asociados a respuestas
inmunes y las células de Merkel son células que se encuentran en la capa basal y son
responsables de la sensibilidad tactil. (63-67).

Justo por debajo de la epidermis, que es la parte mas superficial de la piel, nos
encontramos con la dermis, una estructura constituida principalmente por tejido
conectivo, compuesto por sustancia fundamental y diferentes células (esencialmente
fibroblastos, macréfagos, mastocitos o células cebadas, linfocitos, células plasmaticas,
eosindfilos y monocitos) (66-67).

e El tejido conectivo, estd formado por 3 tipos de fibras: colagenas, elasticas y

reticulares. Las fibras coldgenas son las mas numerosas y el grosor, la densidad
y la disposicion de las mismas depende de las zonas en las que se encuentran.

En la dermis superficial son fibras delgadas, a diferencia de la dermis media y
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profunda, donde son mas gruesas y se disponen en haces casi paralelos a la
superficie de la epidermis. Al igual que las fibras colagenas, las fibras eldsticas
son estructuras que varian su grosor dependiendo del nivel de pertenencia,
siendo delgadas en dermis superficial y gruesas en dermis profunda. Por
ultimo, las fibras reticulares, son un tipo especial de fibra colagena de tipo III
(64-69).

e La sustancia fundamental de la dermis es entonces, el espacio que queda libre
entre todas las variables celulares y fibrosas. Esta sustancia rellena la dermis
con un fluido gelatinoso en el que las células se pueden mover libremente.
Contiene principalmente proteoglicanos, glucosaminoglicanos 0
mucopolisacdridos 4cidos, los cuales, gracias a su gran capacidad de absorcién
de agua, forman una materia pegajosa y gelatinosa que sirve como elemento de
union entre el resto de elementos, tanto celulares como fibrosos, e interviene en

la migracion, la cementacion y la diferenciacion de las células. (64-67).

Finalmente, la hipodermis es la ultima capa de la piel que se encuentra por
debajo de la dermis. Esta zona anatomica es también llamada paniculo adiposo o tejido
celular subcutaneo, ya que esta constituido principalmente por células grasas que se
conocen con el nombre de adipocitos, los cuales se disponen en 16bulos separados por
tejido conectivo llamados septos o tabiques interlobulillares (65- 69).

Esta grasa subcutdnea derivada embriologicamente del tejido mesenquimatico,
tiene diferentes funciones como: almohadilla absorbente de golpes, aislante térmico
manteniendo el calor corporal, y reservorio de energia en caso de ayuno e ademas, es
fundamental para evitar lesiones musculares, permitiendo el desplazamiento y
movilidad de la piel sobre los planos mas profundos. Es el soporte de vasos sanguineos
y nervios que pasan desde los tejidos subyacentes hacia la dermis (65-69).

Cuando hablamos de vascularizacién del sistema tegumentario y madas en
concreto de la piel, tenemos siempre que considerar que es una estructura multicapa y
que cada capa necesita su vascularizacion e inervacidn para su funcionamiento y
desarrollo (66-71).

Los conocimientos actuales en materia de vascularizacion cutanea nos informan
que las arterias que irrigan la piel proceden, en general, de grandes troncos arteriales,
que a su vez provienen de las zonas anatdmicas mds profundas, cruzan la aponeurosis
y llegan al tejido celular subcutaneo, constituyendo una rica red arterial que la nutre en
su totalidad (66-71).

Comenzando desde la capa mas superficial, la epidermis, es una zona privada de
vascularizacién directa que recibe su aporte sanguineo por absorcién de los vasos
dérmicos que se proyectan entre las papilas (66-71).

Por otro lado, en la siguiente capa, la dermis, podemos hacer una diferenciacion

entre vasos directos y vasos indirectos. Los primeros constituyen el sistema principal
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en la irrigacion de una zona determinada y se organiza en plexos diferentes para
cumplir la funcién tanto de aporte como de recogida sanguinea. El primer plexo que
encontramos es el plexo subdérmico formado por arterias que circulan en paralelo a la
superficie de la piel en el tejido subcutaneo, alcanzan progresivamente la dermis
profunda y anastomosan para formar este plexo (66-71).

Proceden habitualmente de una arteria subfascial o de alguna de sus ramas
musculares y se dirigen a irrigar y a alimentar la dermis. Acerca de su nimero y
tamario sabemos que suelen ser largas y facilmente reconocibles y bien organizadas en
las zonas donde la piel es mas mdvil, como en la cabeza y el cuello, y més pequefias y
numerosas y de dificil localizacion en los antebrazos y las piernas, excepto aquellas
arterias que acompafan a nervios cutdneos (66-71).

Desde esta red o plexo salen ramas perpendiculares a la superficie cutdnea que
formaran, entre la dermis papilar y reticular, un nuevo plexo, llamado plexo
subpapilar que proporciona a todas esas ramas arteriales que se encargan de las
papilas dérmicas (71-77).

Una vez que la sangre llega a esos vasos, un sistema de venas que forma parte
del plexo superficial forma una fina red inmediatamente bajo la dermis papilar,
contintian después hacia otra red de vasos de mayor tamafo, entre la dermis papilar y
reticular en el llamado plexo intermedio, y acaban en el plexo profundo entre la dermis
y el tejido subcutaneo (71-77).

Los segundos, los llamados vasos indirectos, se encargan de dar el aporte
sanguineo accesorio de la piel. Estos vasos tienen un tamafio pequefio, son muy
numerosos y se unen con los vasos cutdneos directos para formar una red tnica (71-
77).

En la hipodermis también el tejido adiposo contiene su propio sistema vascular.
La grasa, en esta zona esta dispuesta en lébulos separados por “septos fibrosos” que se
conectan tanto a la dermis como a la fascia profunda, y es a través de estas uniones de
tejido conjuntivo como los nervios y vasos cutdneos pueden alcanzar las zonas de
destino. Con el término septos fibrosos, se identifican esas estructuras en forma de
pared que dividen de un modo completo o incompleto una cavidad o estructura en
otras mas pequefias (71-77)

En estos casos, como se ha dicho anteriormente, los septos dividen la grasa
compartimentando dichos lébulos y cada 16ébulo estd formado por cientos de células
adiposas, irrigadas por un simple pediculo que entra en el centro del 16bulo y drena a
venas de la periferia. Los vasos que nutren este tejido celular subcutdaneo proceden de
la fascia profunda y ascienden a través de la grasa subcuténea. Sin embargo, en zonas
donde la capa de tejido graso es delgada, los lébulos estan vascularizados
fundamentalmente por ramas descendentes del plexo subdérmico (75-83).

Por otro lado, cuando hablamos de inervacién de la piel, al igual que para

cualquier otro 6rgano del cuerpo humano, es fundamental y necesario dividir la via
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motora de la sensitiva. A nivel sensitivo, las terminaciones del sistema nervioso
periférico en la piel se denominan exteroceptoras. Estas terminaciones nerviosas que
pueden ser llamadas desnudas o cubiertas son excitadas por estimulos procedentes del
medio exterior y una vez activadas cumplen con la funcién de transmitir informacién
al sistema nervioso central acerca del dolor, tacto, presion calor y frio (82-90).

Las primeras se dicen desnudas porque son ramificaciones de fibras nerviosas
que carecen de envoltura de mielina, una vaina proteica encargada entre otras cosas de
la facilitacion de la conduccion nerviosa (82-90). Estan distribuidas en toda la superficie
corporal, aunque su distribucién no es uniforme, ya que, en determinadas zonas
anatdmicas como los dedos de la mano, la cara o los labios son mas abundantes que en
otras regiones del cuerpo (82-90).

Por otro lado, las terminaciones nerviosas cubiertas se llaman asi porque pueden
ser en forma de discos o corpusculos en su zona mas distal. Los discos de Merkel, por
ejemplo, son los discos que se sittian en la capa espinosa o basal de la epidermis y estan
encargadas de recoger las informaciones de tacto fino (82-90).

Otro tipo de terminaciones nerviosas cubiertas son los corptsculos de Meissner
(Fig. 9). Estas fibras nerviosas tienen una forma de ovoide y ocupan el lugar de las
papilas dérmicas. Tienen la funcion de procesar los estimulos de tacto superficial, por
eso es facilmente entendible que sean mas abundantes en las yemas de los dedos, en las

palmas de las manos y alrededor de los pezones (82-90).
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Figura 9: Corpusculos de Meissner
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Los corpusculos de Paccini (Fig. 10) se localizan en la dermis profunda y en la
hipodermis, en el periostio, en las capsulas fibrosas articulares y también en el
mesenterio (82-90).

Estos mecanorreceptores son rdpidos para adaptarse a los cambios,
especialmente sensibles a las vibraciones y los movimientos, y son estimulados por
movimientos muy precisos y rapidos. Ellos detectan la velocidad del movimiento (Fig.
10) (82-90).

sezione di corpuscoli del Pacini al microscopio

s

V/ orpuscoli
del Pacini
(ingranditi)

Figura 10: Corptsculo de Paccini

Los corpusculos de Ruffini (Fig. 11) fueron considerados antiguamente como los
receptores para el calor, sin embargo, hoy se les otorga la tarea de procesar los
estimulos de tacto y presion; se sitian en la dermis, hipodermis y en las capsulas
articulares. Responden a la tension de corte y son receptores de adaptacion lenta, son
importantes para informar de los limites del movimiento articular y junto a los

corpusculos de Paccini son los principales receptores de la cinesia (82-90).

Corpuasculo de Ruffini

Detecta sensaciones de calor

Epidermis

Figura 11: Corpusculo de Ruffini

Al igual que se creia que los corpuisculos de Ruffini respondian a estimulos para
el calor, a los corpuisculos bulbosos se le identific6 como los responsables de recibir y

procesar los estimulos de frio. Sin embargo, hoy en dia su funcién, parece estar mas
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relacionada como los otros dos con el tacto profundo. Estos corpusculos se encuentran
principalmente en la hipodermis, en la piel de los genitales externos, fosas nasales y
abertura bucal y (82-90).

1.3.2 Diferentes funciones de la piel.

Como se ha dicho anteriormente, la piel es el érgano mas grande del cuerpo, y es
la parte mas importante del sistema tegumentario. Su peso de 9kg o més en la mayoria
de los adultos representa alrededor del 16% del peso corporal total. Lo que hace tan
importante a este érgano no es solo la grandeza o el peso que tiene sino las multiples
funciones que desempefia contribuyendo de manera importante a la supervivencia del
individuo (90-91).

Las principales funciones de la piel son:

*Proteccion: La piel representa una barrera protectora contra la invasion de
microorganismos y contra la accién de agentes mecdnicos, quimicos, térmicos y
osmoticos. Las células llenas de queratina del estrato cdrneo son realmente las que
desempenan esta funcion principal ya que, la queratina impide el pasaje de sustancias
quimicas nocivas y frente a desgarre o corte, al ser impermeable impide la pérdida
excesiva de liquidos. Ademas, la melanina de la capa pigmentaria, protege de la
radiacion ultravioleta a todos los tejidos que se encuentran en las capas mas profundas,
evitando asi la contaminacion de estos. Por otro lado, esa luz ultravioleta no es
desperdiciada por la dermis, que a partir de esa exposicion sintetiza a la vitamina “D”,
una vitamina muy implicada en el desarrollo y mantenimiento de la matriz dsea, entre

otras cosas (90-91).

*Regulacién: La piel regula la temperatura corporal y colabora en mantener el
equilibrio hidrico. Esta funcién de la piel es una de las mds importantes si se piensa
que en un dia calido y hiimedo la piel puede liberar casi 3000 calorias, una cantidad tan
importante permite poder llevar a ebullicion mas de veinte litros de agua. Todo este
proceso de equilibrio térmico se produce gracias al enfriamiento por evaporacién

llevado a cabo por la secrecion sudoripara (90- 91).

*Sensorial: La piel, en la propia inervacion de la dermis tiene un gran nimero de
organismos encargados de captar sensaciones de tacto, calor, frio, presién y dolor,
permitiéndole, de este modo, tener siempre un control y equilibrio entre el interior del

cuerpo y la parte exterior (90-91).

*Inmunoldgica: La funciéon inmunolédgica de la piel depende del hecho de que
contiene una gran cantidad de células llamadas de Langerhans y una gran cantidad de

linfocitos que llegan hasta la parte mas superficial. Estas células tienen la capacidad de
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captar antigenos y transportarlos a células efectoras o responsables de la respuesta
inmunolodgica, por esta razon la piel es considerada como uno de los ¢rganos

integrantes del sistema inmunoldgico (90-91).

La implicacion de este sistema en los muchos procesos fisiologicos anteriormente
citados, hace que sea necesario una buena valoracion y una buena comprension de
éste, no solo para la tematica relacionada con la piel sino también para las

repercusiones que este sistema tiene sobre todo el cuerpo.

1.4 DISTROFIA MUSCULAR

Cuando en Ciencias de la Salud hablamos de distrofia muscular, hacemos
referencia a un tipo de enfermedad, normalmente de caracter genético, que cursa con
una pérdida de la funcionalidad muscular, generando debilidad y falta de tejido
muscular sano a favor de tejido adiposo (92).

La primera aparicion bibliografica de esta condicidon clinica aparece en las
primeras décadas del 1800 cuando, en un grupo de nifios varones, se describian unos
patrones de debilidad muscular progresiva debido a que el tejido muscular se volvia
“atrofico” o “distrofico”, literalmente “sin ser alimentado” o “mal alimentado”, puesto
que cambiaba de conformacion a tejido mds bien adiposo (92-93).

Al rededor del 1860, un médico especializado en sistema nervioso, el doctor
Duchenne, presentd a la comunidad cientifica 13 casos diferentes de nifios afectos por
un sindrome comun, (el conocido sindrome de Duchenne) que sent6 las bases para
todas aquellas futuras investigaciones que nos proporcionan hoy en dia informacién
sobre estas enfermedades (93).

Actualmente, existen diferentes y numerosos tipos de distrofia muscular,
alrededor de 30 formas diferentes, y principalmente aparecen en edad temprana
donde, dependiendo del tipo de afectacion, pueden desarrollarse mds o menos
rapidamente (93-94).

La evolucion de la enfermedad depende de muchas variables, de la zona que
afecta, del caracter de la enfermedad y de a quien afecta, sin embargo, es un aspecto
comun a todos los pacientes que, a medida que el tejido muscular va debilitandose, la
calidad del paciente empeora de manera progresiva.

Desde un punto de vista anatomo-fisioldégico, un musculo estd compuesto por
miles de fibras y cada fibra esta unida a otra mediante tejido conjuntivo. Cada fibra
esta envuelta en una membrana formada por un gran nimero de proteinas, entre otras
la distrofina-glucoproteina, encargada de evitar que durante la contraccion muscular se
genere un dafno de la fibra. Para la realizaciéon de un movimiento, el cerebro manda un
impulso eléctrico que mediante la médula y los nervios raquideos llega a la region de
interés en la unién neuromuscular, donde liberando acetilcolina permite que el

musculo pueda contraerse (93-95).
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Si la membrana de cada fibra se rompe por una mala codificacion de la proteina
distrofina-glucoproteina, se desencadena un proceso fisioldgico por el cual las fibras
tienden a dafiarse y sucesivamente a necrosarse, generando pérdida progresiva de
fibras musculares en los segmentos anatdmicos (93).

Con respecto a la diagnosis de estas enfermedades, existe un gran ntimero de
opciones objetivas, dirigidas a cualificar y a cuantificar el tipo de distrofia. El estudio
genético acompanado de las pruebas diagndsticas, tanto de imagenes como
funcionales, son las opciones mas utilizada en el ambito sanitario, sin embargo, cabe
destacar que el seguimiento y el tratamiento de este tipo de patologia, siguen siendo
variables que hay que estudiar y seguir profundizando de manera contundente.

De hecho, si, por un lado, no existe una cura para las distrofias musculares, por el
otro, existe una importante cantidad de farmacos que son los principales encargados de
controlar los sintomas y prevenir las complicaciones (93-96).

Con respecto al seguimiento y valoracion de estas patologias, normalmente el
profesional sanitario se basa en la observacion de la evolucion muscular del paciente,
en la mayoria de los casos sin objetivar o cuantificar la pérdida de tejido muscular real
debido a los grandes costes que generaria un control con diagnéstico de imagen en este
tipo de pacientes, sobre todo cuando la distrofia aparece en edad temprana (94-98).

De los diferentes tipos de distrofia muscular hay 4 que empiezan en edad
temprana: La distrofia muscular de Duchenne, de Becker, congénita y de Emery-
Dreifuss (93).

1.4.1 Distrofia muscular de Emery-Dreifuss.

La distrofia muscular de Emery-Dreifuss (EDMD; MIM 310300) es una

enfermedad neuromuscular rara, cronica y degenerativa caracterizada por:

¢ Contracturas y rigidez muscular del miembro inferior, miembro superior y

raquis, que comienzan en la nifiez.
e Pérdida inicial en una correcta distribucién espacial humero-peroneal.

e Afectacion cardiaca como palpitaciones, mala tolerancia al ejercicio,

insuficiencia cardiaca, presincope y sincope (99-100) (Fig.12).
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Figura 12: Paciente afecto da Emery-Dreifuss

Al tratarse de una enfermedad rara, los datos sobre su incidencia no son del todo
clarificadores, de hecho, se estima que la prevalencia sea de aproximadamente de 1
cada 400.000/500.000 pacientes, aunque cabe destacar que este dato estd en continua
evolucion (101-102).

La principal causa de esta condicién clinica esté relacionada con las mutaciones
de genes que afectan a determinadas proteinas nucleares como la emerina o la lamina,
aunque desde su primera aparicion bibliografica en 1966, las investigaciones realizadas
sobre esta enfermedad han hecho que la etiologia haya ido evolucionando, de tal
manera que en la actualidad sabemos que existen diferentes formas de esta
enfermedad con cardcter tanto recesivo como dominante, asi como recesiva ligada
exclusivamente al cromosoma X (103-107).

El diagnostico médico de la enfermedad se realiza a partir de la evaluacion de la
descompensacion muscular y articular que se generan en edad temprana, a la cual
siguen problemas cardiacos. Para poder diagnosticar al paciente afecto de esta
enfermedad, sin embargo, hay que realizar estudios genéticos, donde, por ejemplo,
para las formas ligadas al cromosoma X asociadas al gen EMD, la inmunodeteccién de
emerina es la principal causa de evidencia diagnostica. Para las formas autosémicas y
formas ligadas al cromosoma X asociadas a FHL1, el andlisis molecular directo de
LMNA, FHL1, SYNE1 y de los genes SYNE2 y TMEM43 son sin embargo el tnico
método para confirmar el diagnostico (92-93, 106-107).

La afectacion de estos sistemas nucleares, genera una mala praxis en el proceso
de codificacion celular, lo que provoca que los pacientes, sustituyan o reconstituyan de
manera involuntaria, el tejido muscular sano (tanto liso como estriado) con tejido
cicatricial adiposo, generando atrofias y en muchos casos paralisis de los segmentos
musculares afectos. Si consideramos que el corazon es un organo envuelto en tejido

muscular, es facil de entender la gravedad e importancia de esta enfermedad. Una vez
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realizado el diagndstico, el paciente, en la mayoria de los casos, recibe exclusivamente
un tratamiento farmacoldgico, debido a las complicaciones cardiacas (102-107).

Para la evaluacion y cuantificacion de la enfermedad de manera objetiva, esta
expuesto a andlisis de medicion, con técnicas diagnosticas como tomografia axial
computerizada (TC) o resonancia magnética funcional (MRI), aunque cabe destacar
que la revision de los pacientes por parte de un médico, suele realizarse a intervalos de
6 meses y en este proceso de anamnesis, principalmente los pacientes estan sometidos
a test y pruebas de valoraciones subjetivas debido a que el coste de un examen por
imagen es muy elevado y en algunos casos como la TC, nocivo para la salud de los
pacientes (106-107).

En relacion al prondstico de vida de los pacientes, el sistema muscular de cada
uno de ellos es el principal responsable con respecto a la calidad de vida y la
longevidad. Dependiendo del grado de afectacion muscular, el sistema
cardiorrespiratorio se puede ver comprometido, llevando a la disfuncién en muchos
casos de las extremidades y del tronco y llegando en los casos mas severos a la muerte
(93,106-107).
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II - JUSTIFICACION
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Il - JUSTIFICACION

Si consideramos que la mayor parte de las lesiones estan relacionadas con
cambios de densidad, volumen y sobre todo de temperatura en el sitio afectado y de
consecuencias en la piel de la zona anatomica interesada, podemos entender la razén
de que se hayan efectuado numerosos estudios sobre la piel mediante el uso de
teletermografia, centrando la investigacion principalmente en la valoracion de cancer,
heridas y cicatrices (108-113).

Sin embargo, aun presentando una relevante importancia a nivel sanitario, tanto
publico como privado, las enfermedades neuromusculares, y mas en especifico el
sistema musculo-esquelético, no han sido objeto de profundos estudios mediante esta
técnica de valoracion, y las escasas publicaciones realizadas guardan la mayor relacion
con el deporte y la actividad fisica (114-117).

Actualmente, las alteraciones musculo-esqueléticas, tanto de naturaleza aguda
como cronica, son una de las principales causas de consulta y seguimiento en los
servicios de rehabilitacion, y son algunos de los problemas mds importantes de salud
en paises industrializados y en vias de desarrollo, afectando asi a la calidad de vida de
muchas personas (118-120).

Los cuidados que se reciben en el servicio hospitalario y en los servicios de
rehabilitacion pueden variar desde un control urgente, por parte de un médico, para
descartar posibles lesiones mediante exploracion fisica y complementaria, hasta un
control periédico para valorar un posible empeoramiento del estado general del
paciente en el caso de que las alteraciones sean los resultados de enfermedades
neurodegenerativas.

Con el objetivo de intentar aclarar la evolucion clinica y la fisiopatologia de la
distrofia muscular de Emery-Dreifuss, en la bibliografia hay algunos estudios que
incluyeron grupos familiares, incorporando la resonancia magnética funcional (MRI) y
tomografia axial computarizada (TC) en las pruebas diagnosticas, para encontrar
posibles alteraciones musculares de la extremidad inferior que no se habian registrado
previamente (101-102).

Por un lado, la MRI es una técnica de diagnostico por imagen no invasiva que
utiliza un campo electromagnético para detectar lesiones y alteraciones
fundamentalmente en partes blandas, mientras que la TC es una técnica de imagen
basada en el uso de rayos X, que, produciendo radiaciones ionizantes, pueden generar
cambios o efectos bioquimicos en el cuerpo humano (101,102)

Aunque la resonancia magnética es una herramienta de diagndstico muy
importante por precision y eficiencia en el diagnostico por imagenes, es una técnica
muy costosa y al generar un campo electromagnético, no se puede utilizar en algunos
tipos de enfermedades, como la distrofia muscular de Emery-Dreifuss, debido a que

coincide con a la implantacion de un desfibrilador o un sistema de monitorizacion
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subcutaneo como el cardiaco Reveal LINQ, y las interferencias eléctricas pueden
producirse y dafar o bloquear estos dispositivos.

Por otro lado, como se mencioné en el apartado anterior, la TC es un examen
que, aunque sea reducido, presenta riesgos de radiactividad y contaminacion, y es por
eso que creemos que la termografia podria ser una buena técnica de evaluacion y
seguimiento de esta patologia (102,102).

La termografia, es un método muy util en las primeras etapas del diagnostico
médico, permite una evaluacién simple, rdpida y no invasiva y EDMD es una patologia
directamente asociada a cambios en el sistema muscular y articular por lo que creemos
que la realizacion de esta investigacion se justifica para aclarar mejor otros aspectos de
esta patologia. Pensamos, ademads, que la necesidad de buscar un enfoque diferente
hacia la valoracion y el abordaje del sistema musculo-esquelético tiene que ser una
prioridad, no sdlo por el gasto econémico que genera a nivel sanitario, sino por los
aspectos de calidad de vida que las patologias relacionadas con este sistema generan en
los pacientes afectos.

Sentar las bases en este campo permitiria no solo limitar los costes sanitarios y
mejorar la calidad de vida de los pacientes, sino introducir a los profesionales de la
salud en otra vision mas general y global de la patologia, permitiendo el desarrollo de

nuevas técnicas mas eficientes para la valoracion y seguimiento de estos pacientes.
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Il - OBJETIVOS

Los objetivos de este trabajo han sido:

1. Analizar la bibliografia mas actualizada en relacion a un posible uso de la
termografia en la distrofia muscular de Emery-Dreifuss.

2. Conocer la efectividad de la termografia como herramienta de evaluacion
diagndstica en la distrofia muscular de Emery-Dreifuss.

3. Analizar el uso de la termografia infrarroja como herramienta valida en el

seguimiento de la distrofia muscular de Emery-Dreifuss.
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IV - PUBLICACIONES

Ver Anexo.
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V — RESULTADOS Y DISCUSION

En este apartado se procedera a describir los principales resultados obtenidos con
esta investigacion.

Con el objetivo de sentar las bases bibliograficas de este trabajo, y tener una
informacion lo mas fiable y precisa posible, se realizé una revision bibliografica
sistematica entre septiembre de 2017 y febrero de 2018, en la que se siguieron las
recomendaciones de PRISMA a través de las siguientes bases de datos y sus respectivas
plataformas editoriales: PubMed, Ebsco, Web of science, Science direct, Biblioteca
virtual en salud, Ovid, PEDro, Teseo.

Los términos y los marcadores logicos utilizados fueron:

*  Termografia: Thermography, thermograph®*, infrared thermography,
infrared rays, infrared images, infrared thermal imaging, thermal
imaging, thermographic evaluation, IR thermography, temperature
mapping, temperature mappings, mapping, temperature, mappings,
temperature, DITI, infrared thermography, thermometry, body
temperature.

e Emery-Dreifuss: Emery-Dreifuss, laminopathies, DMED.

*  Descriptores l6gicos: AND, OR.

Con el fin de garantizar una investigacion en profundidad y el mayor niumero de
registros recopilados, se realizaron varias busquedas en todas las bases de datos
combinando diferentes descriptores logicos y términos “mesh” y TW. Después de la
primera busqueda, se obtuvo un total de 213.968 articulos. Se han aplicado filtros,
criterios de inclusion y exclusion a todos los ejemplos de investigacion. Los criterios de
inclusiéon (automaticos) fueron: presencia en el titulo / resumen de los términos
termografia y / o Emery-Dreifuss y sin restricciones de género y etnia. Los criterios de
exclusién (manuales) establecidos fueron: articulos en etapa preliminar, sin conclusion
y / o interpretacion de los resultados y escala de PEDro menor de 6 afios y Jadad menor
de 3 afos.

Los filtros automaticos fueron: ensayos clinicos aleatorizados, revisiones
sistematicas, meta-analisis, humanos, sin limites de lenguaje y analizando los ultimos
10 afios. Con esta busqueda se pretendia analizar desde un punto de vista cuantitativo
y cualitativo, cuantos estudios realizados hasta ese momento, relacionaban el uso de la
termografia en pacientes afectados de Emery-Dreifuss.

Tras el proceso de selecciéon no se obtuvieron resultados ttiles, por lo que se
decidié abrir el campo de investigacion a las enfermedades distroficas sin ningtn
limite de afios o escalas de valoracion, con el objetivo de poder justificar el uso de esta
técnica en patologias de la misma naturaleza que la distrofia muscular de Emery-
Dreifuss.

A nivel bibliografico ya se habian realizado estudios relativos al sistema

muscular asociado al campo de la distrofia muscular, y mas en concreto asociado a
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estructuras anatomicas que en esta enfermedad se ven comprometidas (tendones,
musculos y articulaciones).

Como se ha expresado en el capitulo 2, las principales investigaciones realizadas
hasta aquel momento, apuntaban a que en un proceso patoldgico que se encontraba en
fase aguda, las estructuras anatdmicas analizadas cursaban con un aumento progresivo
de la temperatura, dependiendo de la gravedad de la lesion. Tales respuestas cutaneas
de las radiaciones infrarrojas eran el resultado de un aumento de la vascularizaciéon en
la zona afectada, lo que producia un aumento de la temperatura que se relacionaba con
el aumento de la actividad metabolica en esa misma zona.

Debido a que la distrofia muscular de Emery-Dreifuss es una enfermedad
neurodegenerativa, donde la actividad muscular va disminuyendo su metabolismo y
su aporte sanguineo se muestra a favor del tejido trofico avascular, nuestra hipotesis
apuntaba a que en estos pacientes nos encontrariamos con un patréon térmico
disminuido y una menor emision de las radiaciones infrarrojas.

Para demostrar esta hipdtesis, como se ha explicado en el capitulo 3, se realiz6 un
estudio preliminar, en miembros inferiores, con 2 pacientes afectados por Emery-
Dreifuss con 16 afios de diferencia (22 el mas joven y 38 el de mas edad).

Al tratarse de una enfermedad con una incidencia tan baja ha sido muy complejo
reclutar una muestra de amplio espectro, sin embargo, tratdindose de estudios tan
novedosos, que pueden abrir las puertas a futuras investigaciones, se optd por la
publicacién de los resultados obtenidos. Como se ha descrito en el capitulo 3, para
asegurarnos de que pudiera existir una relacion entre la termografia, la evaluacion y el
seguimiento de esta enfermedad se opté por el uso de una técnica ampliamente
experimentada en la misma, como lo es la TC y una en proceso de estudio, la
termografia. Los resultados obtenidos, nos mostraron como existia efectivamente una
relacién muy estrecha, no solo entre la presencia de tejido tréfico y la emision de la
temperatura, sino en el cardcter neurodegenerativo de la misma enfermedad.

En este estudio preliminar, de hecho, pudimos observar como el paciente de
mayor edad mostraba en las imagenes TC la presencia de mas masa trofica respecto al
paciente mas joven, debido al caracter neurodegenerativo de la enfermedad. Tales
hallazgos tomograficos encontraron respaldo a nivel termografico, algo que se pudo
apreciar en la zona del muslo, en la parte anterior, y en los musculos de la region
posterior de las piernas, ya que existia una diferencia de +2,1° C y +2,2° C entre los
muslos y de +1.4° Cy +1,7° C entre las dos piernas de los dos pacientes.

Una vez analizados los resultados de los primeros pacientes se optd por un
sucesivo trabajo en el que ya se intentaba establecer una correlacién clinica, no solo
entre la presencia del tejido tréfico y las imagenes de diagnodstico, sino en cémo la
presencia de ese tejido tréfico pudiera influir en el caracter degenerativo de la
enfermedad mediante el uso de la termografia. Con tal propdsito, se realizé un tercer
estudio mediante el uso de termografia y los test funcionales de fuerza en miembros

inferiores, con una muestra compuesta por 4 pacientes. El objetivo de este estudio fue
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relacionar el grado de afectacion muscular a partir de la relacion “temperatura-
degeneracion muscular” asociada a la disminucion de la fuerza a medida que el tejido
trofico aumentara. Los resultados de los test y las pruebas termograficas nos
mostraron la existencia de una correlacion entre el cardcter degenerativo de la
enfermedad, la cantidad de repeticiones de sentadilla realizada con el Chair stand test,
y unos posibles patrones termograficos homogéneos.

De hecho, como se puede observar en el capitulo 4, tales relaciones se veian
refrendadas en todos los casos menos en uno. A tal proposito, la bibliografia nos
ofrecia una posible a respuesta a los resultados obtenidos. Segun estudios
anteriormente realizados en muestras mas amplias de personas sanas, aquellos
voluntarios que tenian un IMC mas alto que la media, mostraban una disminucion de
la emision infrarroja en miembros inferiores, y ademds estaban asociados a una
disminucion de la fuerza, siempre en los miembros inferiores mediante el uso del
mismo test funcional, debido a la diferencia de peso con los otros participantes del
estudio. Este mismo patrén que se habia observado anteriormente en otros estudios,
nos ofrecia una nueva vision de la enfermedad en nuestro trabajo, por lo que se optd
por la realizacion de un cuarto articulo donde se queria analizar la evolucion real de la
enfermedad mediante un estudio longitudinal, durante el periodo de un afo, donde
estos mismos pacientes serian sometidos a la mismas pruebas diagndsticas y
funcionales, tras un afio de evolucién de la enfermedad.

A tal proposito, como podemos ver en el capitulo 5, se realizé un ulterior estudio
de un afio de evoluciéon, de los 4 pacientes afectados por Emery-Dreifuss. Los
resultados obtenidos mostraron como, efectivamente, existia la posibilidad de poder
evaluar y cuantificar de manera objetiva la evolucion de los pacientes afectados por
esta enfermedad mediante el uso de la termografia.

Los resultados mostraron como durante un afio, en la misma condicion de
estudio, existia un descenso de la temperatura en las zonas de interés analizadas y un
descenso del nimero de repeticiones realizadas en el Chair stand test. De la misma
forma que en el capitulo 4, el paciente que registré un valor diferente con respecto al
normal desarrollo de la enfermedad, fue el mismo tras un afio, debido a que en este
altimo estudio habia sufrido una variaciéon de peso de mas 10 kg incrementando
notablemente su IMC, e influenciando los resultados termograficos y los test

funcionales.
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VI CONCLUSIONES

De acuerdo con los objetivos establecidos podemos concluir que:

1. Antes de esta tesis doctoral no se encontraban estudios publicados que
relacionaban el uso de la termografia en analogia con la distrofia
muscular de Emery-Dreifuss. Las busquedas bibliograficas propuestas
nos proporcionaron informacién inherente al tema analizado, sin
embargo, a partir de nuestra investigacion podemos encontrar 4 estudios,
en la actualidad, que analizan a corto y a largo plazo la evolucion y
seguimiento de la enfermedad en relacion a los cambios de temperatura o

emision de radiaciones infrarrojas.

2. Nuestro trabajo ha descrito la efectividad de la termografia como
herramienta diagnostica complementaria en esta patologia, tanto en
relacion a otra técnica de imagen, el TC, como en relaciéon a test
funcionales. En relacion a la imagen TC resulta evidente como las
regiones anatomicas de mayor afectacion, tanto a nivel anterior como a
nivel posterior de los miembros inferiores, coincidian en ambas técnicas
de diagnodstico por imagen, mientras que en relacion a los test funcionales
la duplicidad “disminucién de fuerza-descenso de la temperatura” se ve

ampliamente respetada en todos los casos.

3. La termografia infrarroja ha demostrado ser una herramienta valida en el
seguimiento de la distrofia muscular de Emery-Dreifuss. De hecho,
mediante estudios a largo plazo se ha podido destacar la gran
funcionalidad que posee esta herramienta con respecto al analisis de los
cambios térmicos a medida que la enfermedad va evolucionando. La
relaciéon “cambios de temperatura-evolucion de la enfermedad” se ve
respetada en los casos propuestos, mostrando un descenso de la
temperatura a medida que el cardcter neurodegenerativo de la

enfermedad aumentaba.

4. Nuestros trabajos han evidenciado como la relacion “IMC - fuerza
muscular — descenso de la temperatura”, sea una variable
extremadamente importante no solo en la valoracion de las patologias
relacionadas con el sector deportivo, sino también en el d&mbito de la
neurologia, en las distrofias musculares y mds en concreto en la distrofia

muscular de Emery-Dreifuss.



54

A.CABIZOSU. “EL USO DE LA TERMOGRAFIA EN LA DISTROFIA MUSCULAR DE EMERY-DREIFUSS”

IV CONCLUSIONI. (ITALIANO)

In conformita con gli obiettivi stabiliti, possiamo concludere che:

1.

Prima di questa tesi dottorale, non esistevano studi pubblicati che
mettessero in relazione l'uso della termografia in analogia alla distrofia
muscolare di Emery-Dreifuss. Le ricerche bibliografiche proposte non ci
avevano fornito informazioni inerenti all'argomento analizzato, tuttavia,
attualmente, dopo nostra ricerca e possibile ritrovare 4 studi, che
analizzano l'evoluzione e il monitoraggio della malattia in relazione ai

cambi termici di breve e lungo termine.

Il nostro lavoro ha descritto l'efficacia della termografia come strumento
diagnostico complementare in questa patologia, sia in conformita ad
un'altra tecnica di immagine, la TAC, sia in relazione ai test funzionali. In
relazione all'immagine TAC, e evidente come le regioni anatomiche di
maggior deterioro, sia a livello anteriore come posteriore degli arti
inferiori, coincidessero in entrambe le tecniche di diagnostica, nello stesso
modo, in relazione ai test funzionali il rapporto "perdita della forza-calo

della temperatura” € ampiamente rispettato in tutti i casi.

La termografia a infrarossi ha dimostrato di essere un valido strumento
nel monitoraggio della distrofia muscolare di Emery-Dreifuss. Attraverso
studi a lungo termine infatti, e stato possibile evidenziare la grande
funzionalita di questo strumento rispetto all'analisi dei cambi termici con
l'evolversi della malattia. Negli studi proposti infatti viene ampiamente
rispettato il rapporto "variazioni di temperatura-evoluzione della
malattia”, che mostra una diminuzione della temperatura, all'aumentare

della natura neurodegenerativa della malattia.

I nostri studi hanno dimostrato come il rapporto "indice di massa corporea
- forza muscolare - diminuzione della temperatura” sia una variabile

estremamente importante non solo nella valutazione di patologie legate al
settore sportivo, ma anche in ambito neurologico, pitt specificamente nella

distrofia muscolare di Emery-Dreifuss.
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VII -LIMITACIONES Y FUTURAS LINEAS DE INVESTIGACION.

Esta investigacion es el resultado de un trabajo muy innovador con un elemento
diagnostico nunca utilizado antes en esta enfermedad. Sin embargo, cabe destacar que
algunos aspectos podrian ser mejorados de cara a futuros trabajos.

Dado que el objetivo del estudio era describir una posible evolucion de la
enfermedad y agregar aspectos mas precisos sobre la termografia como una
herramienta de validez diagnostica y seguimiento de la distrofia muscular Emery-
Dreifuss, seria conveniente una muestra mayor. No obstante, al ser una enfermedad
tan rara, las muestras disponibles en estos casos suelen ser escasas.

Otro aspecto que podria parecer un posible elemento limitante es el marcado uso
de una muestra de pacientes sanos en el estudio, sin embargo, el caracter y el fin de
esta investigacion no ha sido mostrar una relacién entre pacientes sanos y enfermos,
sino analizar el patrén evolutivo de la enfermedad.

A pesar de los buenos resultados obtenidos, y de los avances logrados en esta
area de estudio, se necesita continuar investigando sobre el tema para mejorar y

profundizar en esta nueva linea de investigacion.
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ABSTRACT

Introduction: Emery-Dreifuss muscular dystrophy (EDMD) is a clinical condition characterized by neuro-skeletal
and cardiac imp By means of th hy, an image h that allows the recording
dmmmmabymuuaa.muwmumwummmmmamww
up of this disease. Actually, musculoskeletal disorders are a major cause of counseling and access to re-
habilitation services and are some of the most important problems that affect the quality of life of many people.
There are urgent both clinical and research needs for the assessment and follow-up of patients with Emery-

Drelfuss lar dy hy and the th by Is a rapid, easy to use and objective technique
that anal! the temp of the d tissue.
Hypothesis: The main aim is to offer a new possible hy of the th graphy tech that

wmmu-«ammwdmm Dreifuss dystrophy. To carry out this work we rely on
the evidence of the existing bibliography. To perform this work and to evaluate the current situation on this
topic, & systematic review was carried and after the application of an automatic and manual filter, inclusion and
exclusion criteria, a total of 0 articles was obtained. Unfortunately, there is a lack of articles that relate the use of
thermography in the Emery-Dreifuss muscular dystrophy. m»mmaannmww
the search to articles the use of th by in relation o of the l system
compatible with those of Emery-Dreifuss, genetic diseases related to the X ch and more )
muscular atrophy. Based on other studies and results carried out In discases that show signs and symptoms
similar to Emery-Dreifuss Muscular Dystrophy, we believe that a new line of translational research could be
opened with novel findings and we think that thermography could be an optimal tool for the clinical monitoring
of this pathology. We believe that it would be of a great importance to carry out an observational study, to lay
the foundations for future works, that relate thermography to the Emery-Dreifuss muscular dystrophies.

Introduction With the term “thermography”, we define an image capture tech-

nﬁ]utdutnllomm.bymofmdtdheﬂhbinlﬂwﬂmdm-

Emery-Dreifuss muscular dystrophy (EDMD; MIM 310300) is a d different physiological and/or pathological states [3.4)
chronicle and degenerative clinical condition characterized by: (Fig. 1).

Considering that many of the muscular or articular alterations are
® Contractures and muscular stiffness of the tibialis, elbows and ra- related to changes in density, volume and temperature in the affected

chis, which begin in childhood. anatomical areas, and consequently mainly in the tegument of those
® Initial loss in a correct H P 1] lar distrib areas, it is easy to deduce the reason for investigating the in-
o Cardiac involvement as palpitati poor i I heart g y system throughout the use of thermography (5.6].
failure, pre-syncope and syncope. [1.2]. pite the loskeletal system is fundamental for the
Ablveviations: BAT, brown adipose tissue; BVS, biblioteca virtual en salud: EDMD, emery-dreifuss muscular MIM i in man; MR, 3
PET-CT, pasitron emission PRISMA, eporting items for ic reviews and meta-analyses; SSR, sympathetic skin response; XHED,

hypohidrotic dysplasia
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ABSTRACT

Hypothestx: The hypothesis of this work is that infrared thermography could become a valid tool for the diag.

nosts and follow-up of the Emery - Dreifuss disease due to putative temperature changes produced by a constant
I of this .

Testing the hypothests: TnMMWmW-mlmmzmde

Dnlhmwiomnmydﬂmm with the p ipal obje 10 evid a possible evolution of this
A and comp dnpd d axial shy (CT) and th h

(ll’l’)ullhtdhu“lnhuzuﬂsldm

Data and di image L in the region of the thighs and the posterior region of the legs

mmummmmmadmwywmwnmmnm
encouraged and promising and open a possible new line of research on the evaluation and follow-up of this
disease. Despite this, a larger number of studies are needed to validate the thermography as a diagnostic
technique and follow-up of this pathology

Background

Emery-Dreifuss muscular dystrophy (EDMD MIM 310300) is a de-
generative pathology of the skeletal nmnmhr sym vmh an
incidence of 1 in 100.000 p and
cardiac ch [1-3). A di ,tolhe‘ ip made by Emery in
1966, the disease is characterized by the triad of contractures and
stiffness in the tibialis, elbows and rachis, loss of the h } |

7). Thcrhddlndumlmqhgledmiquehudonﬂkmdx
rays, which, prods can g or
Hodmticﬂmhthmhodylsl

.

is a very important diag-
noniuonlhtpmmhnmddﬁomtyhdlumsﬁ:mmhunm

expensive technique and also g an ic field,
annubcmdhmtypadmmnlndmdcﬁmﬂnaim
. ion or a as the cardiac Reveal

distribution and finally alterations of the heart muscle thn, if not
treated, can lead to death sudden |1-3).

To try to clarify the clinical evolution and the pathophysiology of
this disease, in the bibliography there are some mdus that mhdd
family ynup:. T ing the fi 1 (MRI)
and d axial hy (CT) to find the lar altera-

LIPQ dmmdemxdm«fumlhmymr These types of
y are f from cardiac abnormalities,
nhmmmpmwimmun

On the other hand, as joned in the in the p section, the
CT is an examination that, even if few, mnrﬁhdndiucﬂvt
i and this is why according to a very recent study pub-

xmdmmmmxhhammwmm-m

May:mcmman:emnging(ﬂl)kdeﬁudbyﬂz&w
Insti ufBl ineering and Bi dical Images, based in the USA, as
i di. i hni that use an electro-
maglwhcﬁeldtndﬁectkmnsandahmtmmnﬂn—bﬂ!wmﬁm

4 1 b

CT, C EDMD, Emery Dreifuss 1!

lished in 2018 the thermography could be a good evaluation technique
and follow-up for this pathology (9].

In fact, thermography is defined as a rapid, economic and non-in-
emitted by a particular body or surface to be encoded and to provide a

by: IRT, Infrared hy; MRI, M
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ARTICLE INFO ABSTRACT

Keywurds: C g that infrared th hy is p dasad o h for i !
Thermography fast and ensy to use imaging nnd Emely Drelfu.« muscular dysuophy is a d.\nlul condition that seems to be
Emery Dreifuss related to changes in the of infrared radiation at the skin level due to its neurodegenerative character,
Strength tests we have conducted an tion by infrared th graph Andmemeofﬁmhmlmmthlsumthe
lnwerlhnhlna!mﬂyn[4aﬂetndmbenof€mybnlf\m lar d hy to uy to blish a re-
tionsh the ollhedhemmdtheunlulono“nfnmdlmnmmmhpathdogyume
lower llmb level and provide a more general view of this disease for a better evaluation and monitoring of the
disease.
Introduction rndlannn with a wavelength over visible light, which makes it un-

Emery-Dreifuss muscular dystrophy (EDMD MIM 310300) is cata-
logued as a rare disease of degenerative character that affects the
neuromusculoskeletal system [1-3]. It being a rare disease, data re-
garding its incidence are not fully clarifying, in fact, its prevalence is
estimated to be of 1 in 100.000-300.000 patienls althnugh it is re-
levant to highlight that this is in ion [4,5).
The main cause of this clinical condition is related to the gene muta-
tions that affect certain nuclear proteins, allhough since its first bib-
liographic appearance in 1966, the investig; d out in regard

hle with

a th graph, and thanks to physics nobel prize
Wﬂhdelenweknowlhalmchlvurtheumpcmmnofabudy(ht

higher its emission of i i radiation [8-10).
In g | terms, the ge power 1 in the form of heat by
the human body, under | p and p diti

36 "C/37 'C, is of approximately 100 Watts, and it is possible to register
this emission of infrared radiation through th hi i
[11,12).

lnfured !humognphyls in fact, a very commonly used diagnostic

Srap {Up

to this disease have caused the etiology to develop, and as a result we
know nowadays that there are different types of this disease with both a
recessive and dominant character [1-6].

Recent studies of a diagnostic nature, carried out on the level of
inferior members on a population affected by this disease, have proven
on a small le of p that the emission of infrared radiation at a
cutaneous level, varies according to the evolutionary stage of the dis-
ease, thus, the authors asserted that the infrared thermography could be
a good tool for the of the evolutionary stage of the disease in
this type of patient from the different cutaneous manifestations [6,7].

Infrared radiation is a property of all bodies with a temperature
above zero Kelvin and it is defined as a type of electromagnetic

P

h in | ice and investigation, as well as in studies
carried out in the areu of dermatology, neurology and traumatology

[6,13,14).

Proposal

Considering that infrared th hy is

I, rapid, invasive and ioni

(6] and EDMD is a :quul condmou that seems to bc uhwd to chmga
in the emission of i diati nduskmlevdduemmneuro-
degenerative nature, we have ducted an investigation by i i

thermography and functional tests of strength in Iowet lunls in u fa-
mily of 4 affected bers of Emery-D ystrophy to

d as a n'mple.
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Keywords: h This study rep asecond part o{a recently published study about a new form of evaluation and
Thermography deve]npmenl of rare genetic d The obj Is to provide a more global vision of
Emery.Dreifuss thermography with respect to the Emeryvl)tel(uu pathology, v.hmngl\ the analysis of the data collection carried
RMgscolar dystroplty out for one year. The basic hypothesis is that th hy could became a valid mol for the diagnosis and
!ollaqu)o{lhlspnmnlogybmuuunmryspedncmllot P ges produced by a

" lution of this | p
Backg d and hypoth of patients. According to these studies, it is possible to quantify the

Emery-Dreifuss muscular dystrophy (EDMD MIM 310300) is a rare
neumdegenerative disease of a genetic nntur! [1-3]. The aetiology and
id logy of this di have changed over time since it was first
described by AE Emery and FE Dreifuss in the mid-1960s [4-6]. Re-
garding pathophysiology, research on this disease has shown the pre-
sence of limitations in the range of the joints, muscle wasting and
) and cardi b lities that can lead to death if not
treated correctly [ 1-4], Since all patients suffer cardiac alterations that

in many cases lead to the impl ion of an i | defibrillator,
quantifying the progress of the di by means of the most used di-
agnostic techniques (CT, MRI and ul d) is a long and plicated

1 techni.

process in some cases. MRI seems to be the most

neurodegenerative nature of the disease based on the analysis of in-
frared radi itted by the regi lysed in these pati [7-9].
Considering that infrared radiati are el ic el
common to all bodies that have a temperature above O‘I(elvm and that
the higher the temperature of an object, the more infrared radiation it is
possible to record |9-12], there is no doubt that the trophic nature of
the disease could be quantifiable since vascular scar tissue increases
d to lly vascularized muscle tissue. In order to confirm
lhls hypolhesns, very recent studies have bun carried out regarding the
CT and th graphy and th phy with
nluatuumlbeselypsofpanenn Evenlhmnghthsevety recent
observational studies use a small sample of patients, they are un-

doubtedly laying the foundations for a new line of research, so that a

show muscle m)una, but not all defibrillators are compatible wuh the

field g d by this technique, thus pesing a sig-
nificant mk for patients |7,5]. CT and ultrasound seem to be the most
successful options. However, high radiati issi the i ibility
of analysing large muscle regions simultaneously, the high cost of these
two techniques and the long time they require to perform them, make

longitudinal study could represent a further advance in this regard
[13,14). Acmrdlngly,wthlvecuﬁedoutlmdyo!nne -year evolution

of this di using th graphy in a family of 4 siblings affected by
Emery-Dreifuss muscular dymphy in orda to :Lnnfy and better ex-
plain the possible pr cor the

generative nltuu of the disease concerning the emission of infrared

them not very functional el w0 q fy this di quicldy, waves, This study repnsentu ncmd pnn ol a study recently published
ically and objecti yTothuendlhereu' dy g by Cabi et al. entitled: i infrared skin radia-
scientific infe i g g the use of th y in these lypes tion and functional tests in lﬂ'ecwd by Emery-Dreifuss
Abbreviations: BMI, Body Mass Index; EDMD, Emery Dreifuss lar dystrophy; TAC, C d Axial T hy; IRT, d th hy; TISEM,
Thermographic Imaging In Sports and Medical Exercise
* Corresponding author at: Av, deC los, Jerdnd 135, 30107 dalupe, Murcla, Spain.

E-mall address: Acablzosuaigmatl com (A, Cablzosu),

hitps://dal.org/10.1016/) mehy.2020.1 103548

Recedved 26 August 2020; Recelved In revised form 5 October 2020; Accepted 14 October 2020

0306-9877/ © 2020 Elsevier Ltd, All rights reserved.

Please cite this article as: A. Cabizosu, et al,, Medical Hypotheses, https://doi.org/10.1016/j.mehy.2020.110348




