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Resumen

Titulo. Validacion diagnostica de la Evaluaciéon Cognitiva Montreal en el deterioro
cognitivo posictus.

Palabras clave. Ictus. Accidente cerebrovascular. Valoracion. Cribado. Cognicién.
Examen neurolégico. Neuropsicologia. Diagnostico. Validacion. Estudio comparativo.
Objetivo. Valorar la utilidad diagnoéstica de la prueba de cribado Evaluacion Cognitiva
Montreal (MoCA) para su aplicacion en el contexto clinico real de la rehabilitacion
neurologica en fase subaguda del ictus.

Métodos. Estudio de validacion de prueba de cribado, que consto de tres fases: analisis
de la validez diagnostica y comparacion con la del Examen Cognoscitivo Mini-Mental
(MMSE), fiabilidad interevaluadores y fiabilidad intraevaluador. La capacidad
diagnostica se evaliio en una muestra de 123 pacientes a través del célculo de la
sensibilidad, la especificidad y el area bajo la curva ROC; se compararon los resultados
del MoCA y del MMSE. La fiabilidad interevaluadores e intraevaluador se analizé
mediante el indice de correlacion intraclase en una submuestra de 30 y 62 pacientes,
respectivamente.

Resultados. La MoCA obtuvo valores adecuados de sensibilidad (79,17%) y
especificidad (96,3%) con un punto de corte de <21. El area bajo la curva del MoCA
(0,946) fue superior al del MMSE (0,823). La fiabilidad interevaluadores e
intraevaluador del MoCA fue adecuada, con valores de CCI de 0,936 y 0,843,
respectivamente.

Conclusiones. La version espafiola utilizada en este estudio presenta unas adecuadas
propiedades de deteccion del déficit cognitivo en pacientes con ictus y puede
considerarse un instrumento Util en el entorno de la rehabilitacion neurologica en fase

subaguda de la enfermedad.
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Capitulo I. Marco Teorico

I.1.INTRODUCCION

La Enfermedad Cerebrovascular (ECV) es uno de los principales problemas
sanitarios a los que se enfrenta la sociedad actualmente. En la Gltima década se ha
conseguido avanzar en su tratamiento agudo, conllevando que sobreviva un mayor
nimero de personas. Sin embargo, la mayoria de estas personas quedan con secuelas
incapacitantes. Si a esto sumamos el progresivo envejecimiento de la poblacion y el
fracaso en la prevencion, nos situamos ante una patologia con gran repercusion a nivel

personal, social e incluso econdémico.

Una vez se ha sobrevivido a un ictus, el Ginico tratamiento efectivo con el que se
cuenta actualmente es la rehabilitacion neuroldgica especializada y personalizada para
cada paciente. A pesar de ello, aun son escasos en Espafia los servicios de salud que
cuentan con hospitales monograficos de rehabilitacion neuroldgica y con protocolos de
atencion especificos. Habitualmente, so6lo se abordan los déficits fisicos, pasando por
alto aquellos que a largo plazo son mas incapacitantes y generan mayor dependencia:
los déficits cognitivos. Actualmente, no se cuenta en Espafla con ninguna prueba de
deteccion del deterioro cognitivo secundario al ictus que sea breve, util y aplicable en

entornos hospitalarios, y en concreto en unidades de ictus.

A continuacion, se expone la ECV, centrdndonos en el ictus y sus repercusiones
a nivel cognitivo. Finalizando con un andlisis de los principales estudios referentes a las
pruebas de cribado mas utilizadas para la deteccion del deterioro cognitivo posictus

(DC-PI).
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[.2. ENFERMEDAD CEREBROVASCULAR

Definicion
Las enfermedades cerebrovasculares son aquellas en las que un trastorno
circulatorio cerebral causa una alteracion transitoria o definitiva en el funcionamiento

de una o varias partes del encéfalo (Diez-Tejedor, E., 2006).

Epidemiologia

Las ECV constituyen un importante problema de salud publica en un pais como
Espafia donde se producen mas de 100.000 nuevos casos al afio (Brea, A., Laclaustra,
M., Martorell, E., y Pedragosa, A., 2013). Segtin los datos del Instituto Nacional de
Estadistica referentes al afio 2013 (INE, 2015a), la ECV es la segunda causa de muerte
(27.850 casos) detras de las enfermedades isquémicas del corazon (33.413 casos), y la
primera en mujeres con 16.257 casos. La prevalencia de ECV en la poblacion adulta es

de 500 a 800 casos por cada 100.000 habitantes.

2500 2265
2000
1852
1500
1000 ——Hombres
500 1573 — Mujeres

Figura 1. Afio 2013 - Tasa de morbilidad hospitalaria por 100.000 habitantes segtin el
diagnéstico de ECV, sexo y franja de edad (INE, 2015b).
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Los datos de la Encuesta de Morbilidad Hospitalaria del Instituto Nacional de
Estadistica del afio 2013 (datos disponibles actualmente), registra una incidencia de la
ECV de 254 casos por cada 100.000 habitantes. Si no tenemos en cuenta el accidente
isquémico transitorio (AIT), encontramos una incidencia de 220 casos por 100.000
habitantes y afo [figura 2]. Por comunidades auténomas parece dibujarse una
distribucion desigual norte-sur, observandose las tasas mas altas en el Principado de
Asturias, La Rioja, Catalufa y Castilla y Leo6n, y las mas bajas en Madrid, Islas

Canarias, Andalucia y Castilla—La Mancha.

ASTURIAS, PRINCIPADO DE
RIOJA, LA

CATALUNA

CASTILLA Y LEON

PAIS VASCO

GALICIA

EXTREMADURA
COMUNITAT VALENCIANA
ARAGON

MURCIA, REGION DE
TOTAL NACIONAL
NAVARRA

BALEARS, ILLES

CASTILLA - LA MANCHA
ANDALUCIA

CANARIAS

MADRID

343
257
254
254
248
246
241
235
229
225
220
205
199
193
185
181
179

Figura 2. Afio 2013 - Tasa de morbilidad hospitalaria por 100.000 habitantes seglin el
diagnoéstico de ECV (sin AIT) y CC.AA. (INE, 2015b).
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Aproximadamente el 50% de los supervivientes de un ictus tiene algin grado de
discapacidad permanente (Gresham, G. E. y cols., 1998), constituyendo el primer
motivo de discapacidad y dependencia en adultos (Ferndndez-Goémez, F. J. y cols.,
2008). La ECV supone un gasto sociosanitario muy elevado, que presumiblemente ira
en aumento debido al envejecimiento de la poblacion y el aumento de los casos de ictus
con la edad [ver figura 1] (Rothwell, P. M. y cols., 2005). En un estudio realizado sobre
datos del afio 2008 (Mar, J. y cols., 2011) se estima que entre el 10,4 y el 11,7% del
gasto total de salud publica en el Pais Vasco y Navarra corresponde a la atencion de las
personas con dafio cerebral sobrevenido (unos 382,14 millones de euros al afio'; 215,27
millones correspondientes al cuidado formal y 166,87 al informal), de los cuales, el
69,4% corresponde al ictus, un total de 265,09 millones de euros (153,8 de cuidado

formal y 111,3 de cuidado informal).

Francisco J. Carod y cols. (1999), valoran en base a datos de los afios 1996-97°
el coste directo de la ECV en Espafia durante el primer afio de seguimiento en 888.119
pesetas por paciente y afo (5.338€ paciente/ano), de los cuales el principal gasto lo
generaba la hospitalizacion con 418.203 pesetas (2.514€ paciente/afio) y el transporte
sanitario con 108.209 pesetas (651€ paciente/afio). Tan solo un 7,5% (66.808 pesetas o
401€ paciente/afio) del gasto total iba dirigido a rehabilitacion (consultas de médico

rehabilitador mas sesiones de rehabilitacion).

! Costes estimados en base a: centro de dia (40,94€/dia), residencia segun el nivel de
cuidados (50,96-77,57€/dia), atenciéon domiciliaria (18,07€/hora) y alarma de
teleasistencia (86,28€/afo).

? Valores no actualizados segtn la inflacién.
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Resultados similares se han obtenido en otros paises. Segiin un estudio de Silvia
M. Evers y cols. (2004) utilizando datos referentes al periodo 1974-1999, los costes
directos del infarto cerebral constituyen aproximadamente el 3% del gasto sanitario
nacional, manteniéndose esta cantidad similar en los paises estudiados (Estados Unidos,
Canada, Paises Bajos, Escocia, Francia e Inglaterra). A pesar de ello y aunque se ha
observado una mejoria considerable en la ltima década, la poblaciéon ain no conoce
suficientemente las ECV; sus factores de riesgo, sus sintomas y como deben actuar ante
ellos (Ramirez-Moreno, J. M., Alonso-Gonzalez, R., Peral-Pacheco, D., Millan-Nuifiez,

M. V., y Aguirre-Sanchez, J. J., 2015).

Clasificacion de la enfermedad cerebrovascular

Existen numerosas clasificaciones de la ECV atendiendo a la etiologia,
topografia y tamafio de la lesiéon, mecanismo de produccion, perfil evolutivo y
caracteristicas de neuroimagen. Segun la naturaleza de la lesion, los ictus se pueden
clasificar en isquémicos y hemorragicos (Diez-Tejedor, E. y Soler, R., 1999). Mientras
que el ictus isquémico se produce por un trastorno del aporte circulatorio, ya sea
cualitativo o cuantitativo, en el ictus hemorragico se produce la rotura de un vaso

sanguineo, arteria o vena, con extravasacion de sangre a la cavidad craneal.

A. El ictus isquémico puede afectar a todo el encéfalo, como cuando se produce
una parada cardiorrespiratoria y disminuye el aporte sanguineo, o a una parte concreta
del mismo, como sucede en el infarto cerebral. El ictus isquémico focal puede ser
transitorio, con una duraciéon de la sintomatologia inferior a las 24 horas y sin que se
evidencie necrosis tisular a través de las pruebas de neuroimagen. Se conoce como

accidente isquémico transitorio o AIT. El AIT es signo de alto riesgo de presentar un
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infarto cerebral, asi como otros eventos vasculares como enfermedad arterial periférica

y sindrome coronario.

Tabla 1. Clasificaciéon de la enfermedad cerebrovascular segin su presentacion

clinica.

1. Asintomatica

2. Demencia vascular

3. Encefalopatia hipertensiva
4. Disfuncion cerebral focal

4.1. Ataque isquémico transitorio (AIT)
4.1.1. Sistema carotideo
4.1.2. Sistema vertebrobasilar
4.1.3. Ambos
4.1.4. Localizacion incierta

4.1.5. Posible AIT

4.2. Ictus
4.2.1. Perfil temporal
4.2.1.1. Mejoria
4.2.1.2. Empeoramiento
4.2.1.3. Estable

4.2.2. Tipos de ictus

4.2.2.1. Hemorragia cerebral

4.2.2.2. Hemorragia subaracnoidea (HSA)

4.2.2.3. Hemorragia intracraneal asociada a malformacion
arteriovenosa (MAV)

4.2.2.4. Infarto cerebral

4.2.2.4.1. Mecanismo
42.24.1.1. Trombolitico
422.4.12. Embolico
4.2.2.4.1.3. Hemodinamico
4.2.2.4.2. Categoria clinica
422421. Aterotrombodtico
4224272  Cardioembolico
42.2.42.3. Lacunar
4.2.2.4.2.4. Causa inhabitual
4.2.2.4.2.5. Origen indeterminado
4.2.2.4.3. Localizacion
4.2.2.4.3.1. Arteria carotida interna
4.2.2.4.3.2. Arteria cerebral media
4.2.2.4.3.3. Arteria cerebral anterior
4.2.2.4.3.4. Sistema vertebrobasilar
4.2.2.4.3.5. Arteria vertebral
4.2.2.4.3.6. Arteria basilar
4.2.2.43.7. Arteria cerebral posterior

NOTA: Modificada de la clasificacion de la enfermedad cerebrovascular del National Institute of
Neurological Disorders and Stroke (NINDS, 1990).
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El infarto cerebral constituye el 80% de las ECV y se debe al déficit
circulatorio establecido en un territorio vascular determinado que va a ocasionar

necrosis tisular de dicha region y por lo tanto un déficit neurologico establecido.

Global

Isquemia AIT
Aterotrombotico,
Cardioembdlico,
Lacunar, De causa
rara, De causa
indeterminada

Focal
Infarto
cerebral

Lobular,
Profunda,

Parenquimatosa Tronco-
encefalica,

Intracerebral Cerebelosa

Hemorragia Ventricular

Subaracnoidea

Figura 3. Clasificacién de la enfermedad cerebrovascular segin su naturaleza (Diez-
Tejedor, E. y Soler, R., 1999).
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Tabla 2. Clasificacion de los infartos cerebrales segun etiologia.

1 INFARTO ATEROTROMBOTICO. Aterosclerosis de arteria grande.

Isquemia generalmente de tamafio medio o grande, de topografia cortical o subcortical y

localizacion carotidea o vertebrobasilar, en el que se cumple alguno de los dos criterios

siguientes:

A Aterosclerosis con estenosis: estenosis mayor o igual al 50% del didmetro luminal u
oclusion de la arteria extracraneal correspondiente o de la arteria intracraneal de gran
calibre (cerebral media, cerebral posterior o tronco basilar), en ausencia de otra
etiologia.

B Aterosclerosis sin estenosis: presencia de placas o de estenosis inferior al 50% en las
mismas arterias en ausencia de otra etiologia y en presencia de al menos dos de los
siguientes factores de riesgo vascular cerebral: edad mayor de 50 afios, hipertension
arterial, diabetes mellitus, tabaquismo o hipercolesterolemia.

2 INFARTO CARDIOEMBOLICO.

Isquemia generalmente de tamafio medio o grande, de topografia habitualmente cortical, en
el que se evidencia, en ausencia de otra etiologia, alguna de las siguientes cardiopatias
emboligenas: presencia de un trombo o un tumor intracardiaco, estenosis mitral reumatica,
prétesis adrtica o mitral, endocarditis, fibrilacion auricular, enfermedad del nodo sinusal,
aneurisma ventricular izquierdo o acinesia después de un infarto agudo de miocardio,
infarto agudo de miocardio (menos de 3 meses), o presencia de hipocinesia cardiaca global
o discinesia.

3 INFARTO LACUNAR. Enfermedad oclusiva de pequefio vaso arterial.
Isquemia de pequefio tamafio (menor de 1.5 cm de didmetro) en el territorio de una arteria
perforante cerebral, que habitualmente ocasiona clinicamente un sindrome lacunar
(hemiparesia motora pura, sindrome sensitivo puro, sindrome sensitivo-motriz,
hemiparesia-ataxia y disartria-mano torpe) en un paciente con antecedente personal de
hipertension arterial u otros factores de riesgo cerebrovascular, en ausencia de otra
etiologia.

4 INFARTO CEREBRAL DE CAUSA INHABITUAL.

Isquemia de tamaifio variable de localizacion cortical o subcortical, en territorio carotideo o
vertebrobasilar en un paciente en el que se ha descartado el origen aterotrombdtico,
cardioembolico o lacunar. Se suele producir por enfermedades sistémicas (conectivopatia,
infeccion, neoplasia, sindrome mieloproliferativo, alteraciones metabdlicas, de la
coagulacion...) o por otras enfermedades como: diseccion arterial, displasia fibromuscular,
aneurisma sacular, malformacidon arteriovenosa, trombosis venosa cerebral, angeitis,
migrafia, etc.

5 INFARTO CEREBRAL DE ORIGEN INDETERMINADO.

Isquemia de tamafio medio o grande, de localizacién cortical o subcortical, en territorio
carotideo o vertebrobasilar, en el que tras un exhaustivo estudio diagnostico, han sido
descartados los subtipos aterotrombdtico, cardioembdlico, lacunar y de causa inhabitual, o
bien coexistia mas de una posible etiologia. Debemos subdividir el infarto de origen
indeterminado en:

* Por estudio incompleto.

* Por mas de una etiologia.

NOTA: Reproducida de Diez-Tejedor y cols. (2001).
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El Grupo de Estudio de Enfermedades Cerebrovasculares de la Sociedad
Espafiola de Neurologia (SEN) distingue diferentes subtipos de infarto cerebral segin la
causa que lo produce: aterotrombético, cardioembolico, lacunar (enfermedad oclusiva
de pequeio vaso arterial), de causa rara y de origen indeterminado [figura 3 y tablas 1 y
2]. Sin embargo, en cuanto a la sintomatologia clinica e interés para el proceso de
rehabilitacion neuroldgica, se considera mas Util la clasificacion del Oxfordshire
Community Stroke Project (OCSP) (Bamford, J., Sandercock, P., Dennis, M., Burn, J., y

Warlow, C., 1991) [tabla 3].

Tabla 3. Clasificacion del infarto cerebral: correlaciéon de sindromes clinicos,
territorio y etiologia.

TACI — Infartos totales de la circulacion anterior

e Disfuncion cerebral (disfagia, acalculia, déficit Territorio Embolia
visoespacial) superficial y Trombosis

* Hemianopsia homdénima profundo de ACM

¢ Déficit motor y/o sensitivo, al menos en dos ACoA

regiones (cara, miembro superior o inferior)
PACI — Infartos parciales de la circulacion anterior
* Dos o tres componentes del tipo TACI
¢  Déficit cognitivo
¢  Déficit sensoriomotriz
LACI — Infartos lacunares

Porcidn superior e Embolia
inferior de la ACM  Trombosis

¢ Déficit motor puro Ganglios basales Lipohialinosis
¢ Déficit sensitivo puro Protuberancia Microateromas
*  Déficit sensoriomotriz anular

*  Ataxia-hemiparesia
POCI — Infartos de la circulacion posterior

e . . .. Territori
¢ Paralisis ipsilateral del III nervio craneal con déficit errorio
.. . . vertebrobasilar .
motor y/o sensitivo unilateral o bilateral Embolia
. . . ; Cerebelo .
*  Alteraciones de la mirada conjugada, sindrome Trombosis

Tallo encefalico

cerebeloso o hemianopsia homoénima aislada , .
Lobulos occipitales

NOTA: Adaptada de Bamford y cols. (1991); reproducida de Diez-Tejedor y cols. (2001).
[ACM=arteria cerebral media; ACoA=arteria comunicante anterior]
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B. El ictus hemorragico se produce por la rotura de un vaso sanguineo, arterial
o venoso, produciéndose la extravasacion de sangre al espacio subaracnoideo o al
parénquima cerebral. En ocasiones, las hemorragias iniciadas en el parénquima cerebral
llegan a abrirse al sistema ventricular o al subaracnoideo. La presentacion mas comin
de una hemorragia intracerebral (HIC) es un déficit neuroldgico focal de inicio rapido,
acompafiado de cefalea, nduseas, vomitos, disminucion precoz del nivel de conciencia y

aumento de la presion arterial.

La hemorragia subaracnoidea se debe en el 85% de los casos a la rotura de un
aneurisma (una protuberancia de la pared de un vaso sanguineo) y es el tipo de ictus con
mayor morbilidad y mortalidad. La presentacion clinica mas frecuente es la cefalea
brusca, meningismo y signos focales neurologicos. Hasta un 45% de los pacientes
fallece en el primer mes tras el episodio y el 53% de los supervivientes presenta

secuelas irreversibles (Gresham, G. E. y cols., 1998).

Sindromes Neurovasculares

Atendiendo a criterios clinicos se pueden clasificar los ictus segun el OCSP en
cuatro sindromes neurovasculares (Bamford, J. y cols., 1991), que pueden dar una
aproximacion a la extension, prondstico y etiologia mas probable de la lesion (Mead, G.

E., Lewis, S. C., Wardlaw, J. M., Dennis, M. S., y Warlow, C. P., 2000) [tabla 3].

Los criterios de clasificacion propuestos son los siguientes:
A. Infarto completo de circulacion anterior o TACI (fotal anterior circulation
infarct), cumpliendo estos tres criterios:

1. Disfuncion cerebral cortical (afasia, acalculia o déficit visoespacial).
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2.

3.

Déficit motor y/o sensitivo en al menos dos de las tres areas siguientes: cara,
extremidades superiores e inferiores.

Hemianopsia homénima.

B. Infarto parcial de la circulacion anterior o PACI (partial anterior circulation

infarct), cumpliendo alguno de los siguientes criterios:

1.

2.

Disfuncion cortical (afasia, acalculia o déficit visoespacial).
Dos de los tres criterios de TACI.
Déficit motor y/o sensitivo mas restringido que el clasificado como LACI

(déficit limitado a una sola extremidad).

C. Infarto lacunar o LACI (lacunar infarct), en el que no existe déficit cortical ni

hemianopsia y se cumple uno de los siguientes criterios:

1.

6.

Sindrome motor puro que afecta al menos dos de las tres areas siguientes:
cara, extremidades superiores e inferiores.

Sindrome sensitivo puro que afecta a dos de las tres areas siguientes: cara,
extremidades superiores e inferiores.

Sindrome sensitivo motor puro que afecta al menos a dos de las tres areas
siguientes: cara, extremidades superiores e inferiores.

Hemiparesia-ataxia ipsilateral.

Disartria-mano torpe.

Movimientos anormales focales y agudos (hemicorea, hemibalismo).

D. Infarto de la circulacion posterior o POCI (posterior circultion infarct),

cumpliendo alguno de los siguientes criterios:

1.

2.

Afectacion ipsilateral de pares craneales con déficit motor y/o sensitivo
contralateral.

Déficit motor y/o sensitivo bilateral.
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3. Enfermedad oculomotora.
4. Disfuncion cerebelosa sin déficit de vias largas ipsilaterales (hemiparesia-
ataxia).

5. Hemianopsia homénima aislada.

Plasticidad neuronal y secuelas de los pacientes con ictus

Los parametros funcionales que se deben considerar en un paciente que ha
sufrido un ictus son: deglucién, comunicacion, deambulacion, capacidad de poder
realizar actividades de la vida diaria (AVD), situacion cognitiva, estado de animo o
socializaciéon. Entre las secuelas mdés frecuentes tras un ictus se encuentran:
hemiparesia, disartria, disfagia, afasia, conducta de negligencia, déficit ejecutivo y
depresion.

A pesar de ser la segunda causa de muerte en Espafia, en las Gltimas décadas la
tasa de mortalidad intrahospitalaria ha descendido, situandose en un estudio actual en un
5,9% (Mar, J. y cols., 2015) frente al 13,8% registrado en el afio 2000 (Arrazola, A.,
Beguiristain, J. M., Garitano, B., Mar, J., y Elizalde, B., 2005). Del mismo modo, al afio
del ictus la tasa de mortalidad se ha reducido de un 26% a un 18,3% (Arrazola, A. y

cols., 2005; Mar, J. y cols., 2015).

Hay estudios que muestran que el 50% de los pacientes que han sufrido un ictus
y realizan tratamiento rehabilitador a los 6 meses del infarto no presentan déficit
funcional por trastorno motor, y el 60-70% es independiente para las AVD; no obstante,
entre el 50% y el 75% de los pacientes no podran incorporarse de nuevo a su actividad
laboral (Dobkin, B. H., 2003), ocasionando una gran carga social y econdmica,

principalmente debido a las secuelas cognitivas. En Espafia, segun Mar y cols. (2015) la
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inclusion de la rehabilitacion posictus en el Plan de Atencion Sanitaria al Ictus
(Alvarez-Sabin, J. y cols., 2006; Masjuan, J. y cols., 2011) ha supuesto que se pase de
un 51% de pacientes con buenos niveles de autonomia al alta hospitalaria (0-2 en la

escala de Rankin modificada) a un 71% al afio de haber sido dados de alta.

La lesion producida por un ictus se produce tanto a nivel estructural como
funcional, pudiendo diferenciar en el tejido cortical dos zonas: la de muerte celular y la
de penumbra. La zona de penumbra hace referencia al tejido cortical lesionado
circundante al é4rea infartada que generalmente sufre una reduccion del aporte
sanguineo, y por tanto se considera susceptible de recuperacion. Muchos estudios se han
dirigido al estudio de los procesos bioquimicos, electrofisioldgicos y estructurales en la
arquitectura celular de la corteza residual y su correlacion con los cambios funcionales.
Incluso se ha observado en modelos animales como el tejido intacto y el lesionado de la
zona de penumbra se desplazan al éarea infartada para cubrir el espacio dejado y
presumiblemente asumir sus funciones (Karl, J. M., Alaverdashvili, M., Cross, A. R., y
Whishaw, 1. Q., 2010). Pero también la lesion puede progresar durante semanas e
incluso meses, extendiéndose el area infartada por la zona de penumbra o por las areas
con las que mantiene conexiones neuronales (Brown, C. E., Li, P., Boyd, J. D., Delaney,

K. R., y Murphy, T. H., 2007).

A pesar de que el area de penumbra ha sido foco de atencion de numerosos
estudios, alin no se conocen con detalle los mecanismos de reorganizacion ni se ha
conseguido crear una terapia neuroprotectora eficaz (Ferndndez-Gomez, F. J. y cols.,

2008; Tymianski, M., 2013). La idea general es que se llevan a cabo procesos similares
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a los ocurridos durante el desarrollo del sistema nervioso y durante procesos de

aprendizaje, basandose en dos mecanismos principales (Montaner-Villalonga, J., 2010):

1) Plasticidad homeostdtica: se refiere al hecho de que un incremento en la eficiencia
sinaptica se consigue mediante la estimulacion repetida y constante de las células
postsindpticas, asegurandose que las neuronas reciben estimulacidon sinaptica de
entrada adecuada.

2) Plasticidad hebbiana: se refiere al hecho de que los mecanismos sinapticos se
redistribuyen para generar un reforzamiento sindptico para favorecer la conexion

entre vias activas de forma simultanea y formar asi un engranaje nuevo.

De este modo, la rehabilitacion especializada y el entrenamiento repetitivo
pueden ayudar a que se establezcan conexiones sindpticas adecuadas y mejorar la

funcionalidad del paciente.

34



Capitulo I. Marco Teorico

I[.3. DETERIORO COGNITIVO POSICTUS

Se entiende por deterioro cognitivo a la alteracion de funciones psicoldgicas
basicas, como pueden ser el lenguaje, memoria, atencidon, razonamiento y percepcion,
entre otras. El deterioro cognitivo posictus (DC-PI) es frecuente y predice la
dependencia, institucionalizacion y mortalidad temprana (Pasquini, M., Leys, D.,
Rousseaux, M., Pasquier, F., y Henon, H., 2007). Es una seria amenaza para la
recuperacion después del ictus en los pacientes de cualquier edad, comprometiendo la
capacidad para trabajar y llevando a la dependencia en edades tempranas (Melkas, S.,
Jokinen, H., Hietanen, M., y Erkinjuntti, T., 2014), incluso cuando se trata de ictus de

tipo lacunar (Makin, S. D., Turpin, S., Dennis, M. S., y Wardlaw, J. M., 2013).

La incidencia de ictus y de demencia esté relacionada con la edad (Pendlebury,
S. T., 2009), de forma que a partir de los 70 afios se dispara el nimero de casos en
ambas patologias (Fratiglioni, L. y cols., 2000) [figura 1]. Ambas presentan una alta
prevalencia, de modo que una de cada tres personas de la poblacion sufrird un ictus,
demencia o ambos (Hachinski, V., 2007). Se ha observado que el ictus es un factor de
riesgo para la demencia, siendo la edad un factor mediador importante: la prevalencia
de demencia en personas con antecedentes de ictus es equivalente a las que no lo tienen
pero con 10 afios mas de edad; pero la demencia también es un factor de riesgo para el
ictus (Cook, M. y cols., 2015; Jin, Y. P., Di Legge, S., Ostbye, T., Feightner, J. W., y
Hachinski, V., 2006; Pendlebury, S. T. y Rothwell, P. M., 2009; Seshadri, S. y cols.,

2006; Zhu, L., Fratiglioni, L., Guo, Z., Winblad, B., y Viitanen, M., 2000).
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En la tabla 4 se pueden observar los factores de riesgo para la demencia antes y
después de un ictus. El hecho de presentar mas de un ictus aumenta la probabilidad de
presentar demencia, de forma que uno de cada diez pacientes presenta demencia tras un
primer ictus, uno de cada cinco si presenta mas de un ictus y uno de cada tres si
presentan ictus recurrentes (Pendlebury, S. T., 2009, 2012; Pendlebury, S. T. y
Rothwell, P. M., 2009). Los datos parecen indicar que por cada ictus se produce una

disminucion de la reserva cognitiva funcional.

Tabla 4. Factores de riesgo para la demencia antes y después de

haber sufrido un ictus.

Factores demograficos Preictus Posictus
Sexo femenino ++ +
Bajo nivel educativo ++ ++
Historia familiar 4+
Estado funcional
mRS>2 44+ ++
Factores de riesgo vascular
Diabetes + +
Fibrilacion atrial + ++
Enfermedad isquémica cardiaca + -
Hipertension + -
Factores secundarios al ictus
Afasia +++
Hemisferio izquierdo +
Numero de ictus
Ictus previo ++ +
Varios ictus + ++
Ictus recurrentes ++
Complicaciones del ictus
Episodios de isquemia hipoxica ++
Incontinencia 4+
Confusion aguda ++
Convulsiones iniciales ++++
EEG anormal ++
Factores de imagen cerebral
Leucoaraiosis +++ ++
Atrofia del 16bulo temp01."a1 e i
medial

NOTA: Adaptada de: (Pendlebury, S. T., 2009, 2012; Pendlebury, S. T. y

Rothwell, P. M., 2009). [+=OR 1-2; ++=0R 2-3; +++=0R 3-4; ++++=0R >4]
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La literatura actual sugiere que el 20-30% de los pacientes presentaran demencia 3

meses después del ictus (Pendlebury, S. T. y Rothwell, P. M., 2009), pero se calcula que

en caso de valoracion hasta dos tercios de los pacientes tendran DC-PI en la fase aguda

(Nys, G. M., van Zandvoort, M. J., de Kort, P. L., Jansen, B. P., y cols., 2005). El DC-

PI provoca un empeoramiento de la angustia de los pacientes y sus cuidadores,

asociandose ademas con una mayor mortalidad (Félix-Redondo, F. J. y cols., 2013;

Tatemichi, T. K., Paik, M., y cols., 1994). Una reciente encuesta de la “Stroke

Association” encontrd que el DC-PI es una de las necesidades no satisfechas en méas del

50% de los supervivientes a un ictus un afio después del mismo (Blackburn, D. J.,

Bafadhel, L., Randall, M., y Harkness, K. A., 2013).
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Figura 4. Principales patrones de relacion temporal entre el inicio de la demencia y la
lesion cerebrovascular (Rodriguez-Garcia, P. L. y Rodriguez Garcia, D., 2015).

37



Tesis Doctoral

Tanto ictus isquémicos como hemorragicos pueden ser la consecuencia directa

de que se genere deterioro cognitivo que desencadene en una demencia vascular

(Desmond, D. W., Moroney, J. T., Sano, M., y Stern, Y., 2002; Rodriguez-Garcia, P. L.

y Rodriguez Garcia, D., 2015). En ocasiones, el ictus tiene lugar en una zona

neuroanatémica crucial, ocasionando una “demencia por infarto en sitio estratégico” vy,

por tanto, de inicio abrupto o escalonado (Aggarwal, N. T. y Decarli, C., 2007). Los

criterios principales que determinen el déficit cognitivo asociado van a ser la

localizacion [tabla 5], la extension del dafio tisular y la capacidad cerebral de

recuperacion y compensacion de los cambios (Grinberg, L. T. y Heinsen, H., 2010).

Tabla 5. Alteraciones neuropsicologicas segun territorios vasculares.

Arteria cerebral anterior

Cambios de personalidad y humor:
- Trastorno obsesivo-compulsivo
- Pseudopsicopatia

Afasia transcortical motora

Sindromes de desconexion callosa
- Apraxia ideomotora unilateral
izquierda
- Agrafia unilateral izquierda
- Sindrome de la mano ajena

Arteria cerebral media izquierda

Arteria cerebral media derecha

Afasia de Broca

Afasia de Wernicke
Afasia de conduccion
Afasia global

Afasia nominal

Alexia con agrafia
Apraxia ideomotriz
Sindrome de Gerstmann

Sindrome de heminegligencia izquierda
Apraxia constructiva

Apraxia del vestir

Alteraciones visoperceptivas
Alteraciones visoespaciales

Alteracion memoria visual

Arteria cerebral posterior izquierda

Arteria cerebral posterior derecha

Afasia transcortical sensorial
Afasia o anomia 6pticas
Alexia pura o agnosica
Anomia cromatica
Alteracion memoria verbal

Apraxia constructiva
Desorientacion espacial
Alteraciones imaginacion espacial
Alteracion memoria visual

Arteria cerebral posterior. Afectacion bilateral

Agnosia visual
Prosopagnosia

Acromatopsia

Zonas limitrofes entre territorios vasculares

Afasia transcortical mixta

‘ Sindrome de Balint

NOTA: Adaptada de Junqué y Barroso (2001).
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En un estudio llevado a cabo con RM multimodal por Hoffman y cols. (2009) se
trataron de ver los déficits cognitivos mds habituales tras un ictus y su relacion con las
redes neuronales dafiadas, estableciéndose seis situaciones principales:

1) pre-frontal subcortical para la funcion ejecutiva (51%)

2) hemisférica izquierda con afasias y sindrome de Gerstmann (36%)

3) hemisférica derecha con anosognosia, heminegligencia y aprosodia (15,3%)

4) hipocampal-limbica con trastornos de la memoria y emocionales (22%)

5) Occipitotemporal para el procesamiento visual complejo (6%)

6) Miscelanéas (acalculias, apraxias, sindromes de desconexion).

A continuacion se describen de modo simplificado los trastornos
neuropsicologicos secundarios a ictus isquémicos en las grandes arterias cerebrales,

siguiendo a C. Junqué y J. Barroso (2001) [tabla 5].

Arteria cerebral anterior

1) Funciones ejecutivas: son muchas las definiciones que han tratado de explicar el
funcionamiento ejecutivo refiriéndose a procesos cognitivos como la planificacion,
formulacion de metas, anticipacion, autorregulaciéon, automonitorizacion,
motivacion, abstraccion, conciencia... Sin que actualmente se haya llegado a un
consenso ni teoria explicativa que logre poner orden en los procesos necesarios para
coordinar el procesamiento de la informacidon que percibimos y nuestro

comportamiento.
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2)

3)

Siguiendo a Ivan D. Delgado y Maximo C. Etchepareborda (2013) enumeramos
los principales sindromes ejecutivos y los procesos cognitivos implicados:

a) Sindrome orbitofrontal: regulacion emocional, control de impulsos, de espera
y de interferencia. Los pacientes muestran conducta antisocial, desinhibida,
impulsiva, irritabilidad.

b) Sindrome prefrontal dorsolateral: flexibilidad cognitiva, planificacion,
memoria de trabajo, razonamiento, abstraccion, fluencia verbal, programacion
motora, resolucion de problemas.

¢) Sindrome medial: motivacion, atencion sostenida, atencion selectiva. Los
pacientes muestran apatia o disminucion de la motivacién e iniciativa,
distractibilidad y dificultad en la inhibicién de estimulos, en ocasiones conducta
de heminegligencia contralateral a la lesion.

Desconexion callosa: los signos mas habituales son la apraxia simpdtica y la agrafia

ante lesion del hemisferio izquierdo. Respectivamente, hacen referencia a la

incapacidad de realizar gestos a la orden o por imitacion y a escribir letras o

nameros —en ocasiones realizan escritura en espejo-. Se explica porque la mano

izquierda, controlada por el hemisferio derecho, no puede acceder a informacion
lingiiistica y praxica procesada por el hemisferio izquierdo al estar danado el cuerpo
calloso.

Sindrome de utilizacion: se llevan a cabo conductas de agarre y utilizacion de los

objetos que estan al alcance, sin ningun fin y sin que se haya solicitado. En

ocasiones, se producen a pesar de que se le pida al paciente que deje el objeto. Se

atribuye a desconexion de las vias fronto-parietales (Junqué, C. y Barroso, J., 2001),

produciéndose una actividad parietal descontrolada (sin motivacion ni intencién).
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4)

Afasia transcortical motora: se caracteriza por una reduccion del lenguaje

espontaneo, con preservacion de la comprension y la repeticion.

Arteria cerebral media izquierda

Y

2)

3)

4)

)

6)

Afasia de Broca: se caracteriza por reduccion del lenguaje espontdneo y de la
repeticion, con preservacion relativa de la comprension auditiva.

Afasia de Wernicke: se caracteriza por déficit de la comprension auditiva y de la
repeticion, con lenguaje espontaneo fluido pero parafasico.

Afasia de conduccidn: se caracteriza por un trastorno grave de la repeticion, con
preservacion de la comprension auditiva y lenguaje espontaneo fluido y parafésico.
Afasia nominal: afecta Unicamente a la denominacién, con buena comprension,
repeticion y lenguaje espontaneo.

Alexia con agrafia: afectacion de la lectura y la escritura sin que exista déficit en el
lenguaje oral.

Sindrome de Gerstmann: se asocia normalmente a la lesion del giro angular del
l6bulo parietal dominante y agrupa los siguientes sintomas caracteristicos
(Gerstmann, J., 1940): agnosia digital —incapacidad para identificar los dedos-,
agrafia —pérdida de la habilidad de escribir-, acalculia —pérdida de la comprension
de las reglas del calculo aritmético-, y desorientacion derecha-izquierda —
incapacidad para diferenciar entre la derecha y la izquierda-. En muchas ocasiones,
aparece ligado a afasia andomica (Ardila, A., 2014; Moorhouse, P. y Rockwood, K.,
2008; Vallar, G., 2007). Sin embargo, tanto la localizacién de la lesion como los
sintomas estdn en debate, asi por ejemplo, Alfredo Ardila (2014) propone que el
sindrome de Gerstmann puede estar explicado por un unico déficit cognitivo, la

incapacidad para mediar verbalmente conocimiento de tipo espacial tanto a nivel
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7)

lingiiistico como numérico. De este modo, se explicaria la acalculia, desorientacion
derecha-izquierda, agnosia digital y afasia semantica, pudiendo estar presente la
agrafia en lesiones que se extiendan hacia la circunvolucion parietal superior. Esta
propuesta explicaria la confluencia de sintomas tan dispares.

Apraxia ideomotora: dificultad en realizar gestos voluntarios a la orden o bajo

imitacion.

Arteria cerebral media derecha

1)

2)

3)

Conducta de negligencia: es la incapacidad de orientar y fijar la atencidén en el
hemicampo contralateral a la lesion, habitualmente el izquierdo. Puede afectar a la
deteccion de estimulos (negligencia sensorial referida al espacio que nos rodea, al
propio cuerpo o incluso a la informacién que tenemos almacenada en la memoria), a
la realizacion de movimientos (negligencia motora, en la cual el paciente no es
capaz de dirigir movimientos hacia un lado concreto del espacio) y/o a la carga
emotiva (negligencia afectiva, en la cual el paciente se comporta como si no
ocurriera nada importante y en ocasiones es incapaz de reconocer sus déficit —
anosognosia-).

Apraxias espaciales: hace referencia a la incapacidad para organizar y relacionar
partes de un todo; la apraxia construccional se evidencia en la dificultad para dibujar
o realizar construcciones sencillas, y la apraxia del vestido en la dificultad de
asociar partes del cuerpo con partes de la prenda.

Alteraciones visoespaciales y visoperceptivas: hace referencia a dificultades de
reconocimiento visual (prosopagnosia, agnosia aperceptiva, etc.) y de orientar

objetos en el espacio.
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Arteria cerebral posterior izquierda

1) Afasia transcortical sensorial: se caracteriza por déficit importante de Ia
comprension auditiva, lenguaje espontaneo fluido pero habitualmente con jerga y
preservacion de la repeticion.

4) Alexia pura: se trata de la incapacidad de leer estando preservada la escritura.

5) Anomia éptica: déficit de denominacidon viso-verbal, el paciente no es capaz de
nombrar los objetos que ve, pero si cuando los toca (tacto-verbal) o cuando se le
pregunta por ellos (verbo-verbal).

6) Anomia cromatica: déficit en la denominacién y designacion de los colores, sin
alteracion en el reconocimiento de los mismos.

7) Alteraciones de la memoria verbal: déficit de aprendizaje de material de tipo

verbal.

Arteria cerebral posterior derecha

1) Apraxia construccional: hace referencia a la incapacidad para organizar y
relacionar partes de un todo, se evidencia en la dificultad para dibujar o realizar
construcciones sencillas.

2) Alteraciones visoespaciales y visoperceptivas: similares a las descritas por lesion

en el territorio de la arteria cerebral media, pero afectando ademas a la imaginacion.

Arteria cerebral posterior. Afectacion bilateral
1) Agneosia visual: déficit en el reconocimiento visual de objetos (agnosia asociativa),
colores (agnosia visual para los colores) o caras (prosopagnosia), a pesar de poder

describirlos, emparejarlos e incluso dibujarlos con un modelo.
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2)

Acromatopsia: déficit en la percepcion de los colores. No se debe confundir con la

agnosia visual para los colores.

Afectacion en zonas limitrofes entre territorios vasculares

Y

2)

Afasia transcortical mixta: se caracteriza por déficit en la comprension auditiva y
lenguaje espontaneo poco fluido, con preservacion de la repeticion. Suele
observarse por lesiones de zonas limitrofes entre la arteria cerebral anterior y la
posterior del hemisferio dominante.

Sindrome de Balint-Holmes: se hace referencia a la triada conformada por
simultagnosia —incapacidad para diferenciar més de un objeto a la vez, a pesar de
ver la forma, color, tamafio y localizacién de cada objeto por separado, no pueden
formar una imagen completa coherente; o al contrario, si perciben un objeto no son
capaces de diferenciar las partes que lo componen-, ataxia dptica —descoordinacion
entre la mano y el ojo, no siendo capaz el paciente de apuntar a un estimulo- y
apraxia oculomotora -dificultad para realizar movimientos oculares voluntarios-.
Habitualmente aparece por lesiones bilaterales del lobulo parietal posterior

(Moreaud, O., 2003).

Hemorragias intracerebrales

Los ictus isquémicos habitualmente afectan a zonas concretas del cerebro,

generando trastornos neuropsicoldgicos focales, mientras que las hemorragias pueden

extenderse afectando a varios territorios. En la mayoria de los casos las hemorragias

intracerebrales se deben a la rotura de la pared de una arteria asociada a la hipertension

arterial. Las zonas mas propensas a estos infartos son el putamen (50%), la substancia

blanca lobular cerebral (16%), el talamo (12%), el cerebelo (8%) y el ntcleo caudado
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(6%) (Junqué, C. y Barroso, J., 2001). La afectaciéon es basicamente subcortical
(nucleos grises de la base y substancia blanca), a diferencia de lo que ocurre en los ictus

isquémicos.

La gravedad de los sintomas neuropsicologicos depende en gran medida de si la
lesion es focal o se produce presion sobre el tejido proximo o incluso en el otro
hemisferio. De este modo, en lesiones focales habitualmente se produce desconexion de
circuitos cortico-corticales o cortico-subcorticales, con buen prondstico de recuperacion
ya que los cuerpos celulares (sustancia gris) estan intactos y pueden restablecerse las
conexiones. Sin embargo, si el grado de comprension es alto, nos encontraremos con
lesiones tanto subcorticales como corticales y con dafio difuso y estado de coma
relacionados con peor pronostico. Estas lesiones mas amplias habitualmente generan
ademas de los déficits focales otros mas difusos que conllevan alteracion de la atencion,
la memoria, estados confusionales con tendencia a la confabulacion y trastornos del

control emocional.
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I.4. CRIBADO DEL DETERIORO COGNITIVO

POSICTUS

El DC-PI presenta altas tasas de incidencia, es un importante predictor de
eventos adversos a largo plazo (Nys, G. M., van Zandvoort, M. J., de Kort, P. L., van
der Worp, H. B., y cols., 2005), tiene un impacto significativo en la calidad de vida de
las personas que lo han sufrido y sus familiares (Carod-Artal, F. J., 1998; Kwa, V. L,
Limburg, M., y de Haan, R. J., 1996), frena la recuperacion y se relaciona con peores
resultados a largo plazo (Patel, M. D., Coshall, C., Rudd, A. G., y Wolfe, C. D., 2002).
El DC-PI es observado en el 40-70% de los pacientes y la gravedad del déficit cognitivo
cumple los criterios para diagnosticarse de demencia en la mitad de los casos; sin
embargo, sigue siendo infradiagnosticado (Godefroy, O. y cols., 2011) e incluso no

valorado.

Las escalas de ictus de uso comun no miden la cogniciéon o lo hacen muy
superficialmente, incluso los criterios establecidos para el diagnostico de demencia
estan orientados a las ultimas etapas del déficit cognitivo y mas especificamente de la
enfermedad de Alzheimer (Hachinski, V., 2007). No existe un consenso establecido de
criterios para la identificacion del déficit cognitivo asociado a factores vasculares,
especialmente en las primeras etapas. De hecho, existe confusion en la literatura ante la
diversidad de definiciones existentes para marcar los limites entre normal, déficit
cognitivo y demencia (Hachinski, V. y cols., 2006): “mild cognitive impairment”,

b 1Y

“cognitive Impairment, no dementia”, ‘“vascular cognitive impairment”, etc.
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La habitual falta de tiempo para atender al paciente y el hecho de que en Espafia
la presencia del neuropsicologo en los hospitales publicos sea anecdotica y
habitualmente ligada a contratos de investigacion, hacen necesaria la utilizacion de
pruebas sencillas y de rapida aplicacion que permitan en unos minutos de forma
objetiva detectar aquellos pacientes que presentan posible DC-PI y deban ser derivados

para una valoracion especializada.

Es por ello, que instituciones como el prestigioso Instituto Nacional para la
Excelencia Clinica de Reino Unido (NICE, 2013) incluye entre sus recomendaciones
que “todos los pacientes después de un ictus deben ser examinados dentro de las 6
semanas de diagnostico mediante una herramienta validada para identificar alteracion
emocional y déficit cognitivo”. Por su parte, las Canadian Stroke Best Practice
Recommendations, financiadas por la Heart and Stroke Fundation de Canada, resaltan
la necesidad de establecer un sistema de atencion a las personas con ictus que garantice
la deteccion de alteraciones cognitivas, del estado de animo y fatiga a través de pruebas
adecuadas de cribado aplicadas por personal especializado (Eskes, G. A. y cols., 2015).
Es de resaltar que se incluye como prueba adecuada para dicha deteccion del DC-PI la
Evaluacion Cognitiva de Montreal (MoCA). En esta linea, el National Institute of
Neurological Disorders and Stroke (NINDS) y la Canadian Stroke Network (CSN) han
propuesto el uso del MoCA (Hachinski, V. y cols., 2006) junto a pruebas de velocidad
psicomotora y funcion ejecutiva, que se presentan habitualmente alteradas en el
deterioro cognitivo de origen vascular (Tatemichi, T. K., Desmond, D. W., y cols.,

1994).
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Hay que tener presente en todo momento que el diagndstico neuropsicologico es
siempre una labor clinica, no se puede reducir a la puntuacién de ninguna prueba y
menos aun tratdndose de una prueba breve de cribado. Una prueba de cribado no ofrece
un diagnoéstico en si misma (Porta, M., 2008). El objetivo de estas pruebas es la
deteccion de posible déficit cognitivo, por tanto debe ir orientada a identificar aquellos
signos que pueden pasar desapercibidos y son los més habituales en el dafio cerebral por

ictus.

Una prueba de cribado deberia ser rapida y facil de administrar y corregir, ser
tolerada por los pacientes, contar con estudios que demuestren una buena consistencia
interna, fiabilidad entre evaluadores y entre diferentes aplicaciones, y validez
concurrente, predictiva y de criterio. Cuatro datos estadisticos basicos utilizados para
evaluar una prueba de cribado son la sensibilidad, especificidad, valor predictivo
positivo y valor predictivo negativo. Un estadistico adicional que es extension de los
anteriores es el “Area Bajo la Curva” (AUC; Area Under the Curve). Para unificar los
criterios de validacion de las pruebas diagndsticas es importante seguir estandares de
calidad, como la “Standards for Reporting of Diagnostic Accuracy (STARD)” (Bossuyt,

P. M. y cols., 2003), que marcan la informaciéon que debe aportar un estudio de calidad.

A pesar de que son muchos los intentos de desarrollar pruebas para la deteccion
del DC-PI (Nys, G. M., van Zandvoort, M. J., de Kort, P. L., Jansen, B. P., y cols.,
2005), son escasos los estudios de validacion realizados en Espafia. Habitualmente en el
ambito clinico se extrapolan pruebas con buenos resultados en la deteccion de demencia
tipo Alzheimer a poblacién con ECV. Las pruebas de cribado cognitivo deben recoger

aquellos signos clinicos que pueden pasar desapercibidos, no los evidentes como por
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ejemplo los grandes sindromes afasicos. Por tanto, deben ser pruebas especificas
capaces de identificar los signos propios de la ECV, como son la reduccion de la
velocidad de procesamiento de la informacion, conducta de negligencia, déficit de
atencion, afasia, apraxia y alteraciones de la memoria (Godefroy, O. y cols., 2011;

Nokleby, K. y cols., 2008).

Mini-Mental State Examination (MMSE)

El Mini-Mental State Examination (MMSE?) fue disefiado por Marshal Folstein
y cols. (Folstein, M. F., Folstein, S. E., y McHugh, P. R., 1975) en base a otras pruebas
existentes para proporcionar un instrumento de valoracion estandarizado, breve y
practico del estado cognitivo en pacientes geriatricos hospitalizados (Folstein, M., 1998;
Folstein, M. F. y cols., 1975; Folstein, M. F., Folstein, S. E., McHugh, P. R., y Fanjiang,
G., 2001). Se centra sélo en los aspectos cognitivos de las funciones mentales y excluye
preguntas sobre el estado de 4nimo, contenido y forma del pensamiento (Folstein, M. F.
y cols., 1975). Actualmente se ha convertido en la gran referencia de los instrumentos
de deteccion (Nys, G. M., van Zandvoort, M. J., de Kort, P. L., Jansen, B. P., y cols.,
2005), formando parte incluso de valoraciones neuropsicologicas mas extensas
(Llamas-Velasco, S., Llorente-Ayuso, L., Contador, 1., y Bermejo-Pareja, F., 2015). Se
utiliza como un instrumento breve de cribado del déficit cognitivo sin identificar
trastornos especificos (Crum, R. M., Anthony, J. C., Bassett, S. S., y Folstein, M. F.,

1993).

> A pesar del uso extendido en su traduccion espafiola de la nomenclatura “MEC”
(proveniente de Mini-Examen Cognoscitivo), consideramos junto a Jordi Lépez y
Gabriel Marti (2011) que lo mas correcto es utilizar “MMSE”.
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El MMSE se ha utilizado con diferentes grupos étnicos y culturales (O'Bryant, S.
E. y cols., 2008; Spering, C. C. y cols., 2012), y ha sido traducido a mas de 70 idiomas
diferentes (Crum, R. M. y cols., 1993; Llamas-Velasco, S. y cols., 2015). Aunque se
han hecho numerosas traducciones y adaptaciones al espafiol, muchas de ellas sin
ningun sustento cientifico de validacion, en Espafia contamos con una version validada
y respaldada por los propios autores, la version de Lobo y cols. realizada en 1979, 1999
y 2002; con copyright desde 2001 (por: Psychological Assesment Resources, PAR).
Incluso se han creado versiones para personas con problemas sensoriales (Crum, R. M.

y cols., 1993), y para su uso via telefonica (citado en: Knopman, D. S. y cols., 2010).

El MMSE incluye 30 items agrupados en cinco categorias: orientacion (espacial
y temporal), memoria inmediata, atencién y calculo, memoria demorada y lenguaje. La
prueba se divide en dos secciones: la primera requiere de respuestas verbales a las
preguntas de orientaciéon, memoria y atencidon; la segunda requiere nombrar, leer,
escribir una frase y copiar un poligono (Folstein, M. F. y cols., 1975). Se administra
facilmente y requiere de 5 a 15 minutos para completarse, dependiendo del grado de

deterioro cognitivo de la persona.

Ante la imposibilidad de aplicar un item por déficit sensorial, psicomotriz o
educativo, cabe la posibilidad de omitirlo con la intencion de que no suponga una
infravaloracion debida a factores ajenos al rendimiento cognitivo (Lopez-Miquel, J. y
Marti-Agusti, G., 2011). No son pocos los casos de enfermedades cronicas e
incapacitantes en personas mayores, como hemiplejia secundaria a ictus, que pueden

afectar a la capacidad para realizar ciertos items como doblar una hoja por la mitad,
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escribir o dibujar (Pangman, V. C., Sloan, J., y Guse, L., 2000). La puntuacion va de 0 a
30, siendo una mayor puntuacién indicativo de mejor rendimiento cognitivo (Folstein,
M. F. y cols., 2001). La puntuacion total es el resultado de la suma directa de todos los
items. En el caso de haber omitido algin item se recurre a una ponderacion de la

puntuacién [Puntuacion = Resultado x 30 / N° items aplicados].

El punto de corte méas ampliamente utilizado y propuesto por los autores es el de
<24 (Folstein, M. F. y cols., 2001); de forma que los valores inferiores a 24 serian
indicativo de posible déficit cognitivo y seria recomendable una valoracion
neuropsicologica. Sin embargo, varios estudios han sugerido que es necesario utilizar
diferentes puntos de corte o correcciones a la puntuacion final en funcion de la edad y el
nivel educativo (Crum, R. M. y cols., 1993; Grigoletto, F., Zappala, G., Anderson, D.
W., y Lebowitz, B. D., 1999; Lopez, M. N., Charter, R. A., Mostafavi, B., Nibut, L. P.,
y Smith, W. E., 2005; Monsch, A. U. y cols., 1995). Hasta el 12% de la varianza del
MMSE puede ser explicada por las variaciones de la edad y el nivel educativo

(Mitchell, A. J., 2009).

Crum y cols. (Crum, R. M. y cols., 1993) llevaron a cabo un estudio a través del
“National Institute of Mental Health” de EEUU en el que reclutaron a 18.571
participantes, de los cuales participaron finalmente 18.056, para describir la distribucion
de puntuaciones del MMSE por edad y nivel educativo. Se encontrd que la puntuacion
del MMSE se relaciona tanto con la edad como con el nivel educativo. Como podemos
ver en la figura 6 (elaborada a partir de datos de: Crum, R. M. y cols., 1993), la
puntuaciéon media del MMSE aumenta de 22 a 29 al aumentar el nivel educativo, asi

como lo hace de 24 para mayores de 80 afios a 29 al disminuir la edad a los 39 afos o

51



Tesis Doctoral

menos. Por edad, la puntuacion media fue de 29 para el rango de 18 a 39 afios, de 28
para el rango de 40 a 64, de 27 para las personas con edades comprendidas entre 65 y 74
afios, de 26 para el rango de 75 a 79, de 25 para el de 80 a 85, y de 24 para mayores de
84. También se han establecido diferentes puntos de corte en base a la gravedad del
deterioro cognitivo: una puntuacion mayor o igual a 24 indicaria que no existe deterioro
cognitivo, entre 18 y 23 deterioro cognitivo moderado, y menos de 17 indicaria

deterioro cognitivo grave (Tombaugh, T. N. y Mclntyre, N. J., 1992).

Resultados similares se han encontrado en poblacion espafiola (Escribano-
Aparicio, M. V. y cols., 1999; Hervas, A., Arizcuren, M. A., Garcia de Jalon, E.,
Tiberio, G., y Forcén, T., 2003; Lobo, A. y cols., 1999; Manubens, J. M. y cols., 1998;
Pi, J., Olive, J. M., y Esteban, M., 1994; Vinyoles-Bargallo, E. y cols., 2002), e italiana
(Grigoletto, F. y cols., 1999; Magni, E., Binetti, G., Bianchetti, A., Rozzini, R., y
Trabucchi, M., 1996; Measso, G. y cols., 1993), en los que la relaciéon de la puntuacion
del MMSE era inversamente proporcional a la edad e incrementaba junto a los afios de
educacion. Al puntuar la prueba, por tanto, es importante la utilizacion de los valores

normativos corregidos por edad y nivel educativo.
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Figura 5. Puntuacion media del MMSE segtin la edad y el nivel educativo (Crum, R.
M.y cols., 1993).

Para diferenciar entre los efectos de la demencia y de la influencia ejercida por
la edad y el nivel educativo en la puntuacion del MMSE, Monsch y cols. (1995)
estudiaron a un grupo de adultos mayores sanos y encontraron una influencia
significativa de la edad y la educacién en las puntuaciones del MMSE (p=0,006).
Ademas, investigaron la validez del MMSE en un entorno clinico (n=120, 50 controles
sanos y 70 pacientes con demencia), determinando la curva ROC (Receiver Operating
Characteristic) que un punto de corte de <27 genera una sensibilidad del 74% y una
especificidad del 98%. Se determind una segunda curva ROC con puntuaciones
ajustadas para la edad y el nivel educativo, resultando el mismo punto de corte con una
sensibilidad del 74% y una especificidad del 100%; el valor predictivo positivo fue de

100% y el valor predictivo negativo del 79%.
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Alex J. Mitchell (2009), llevé a cabo un meta-anélisis compuesto por 34 estudios
de demencia y cinco de deterioro cognitivo leve (DCL), clasificados segiin se llevaran
las valoraciones a cabo por especialistas (atencion especializada como en clinicas de
memoria) o no (atencion primaria, estudios comunitarios o residencias de mayores), con
el objetivo de identificar la precision diagnostica del MMSE para diferenciar entre
personas con demencia y sin DC, DCL y sin DC, y demencia y DCL. En cuanto a los
estudios de demencia, el MMSE mostré6 mejores resultados en la confirmacion de
diagnésticos cuando era aplicado en entornos especializados, y para descartar demencia
cuando era aplicado en entornos no especializados [tabla 6]. Para diferenciar DCL de
demencia y de normalidad, el MMSE mostrd resultados modestos, recomendandose su

sustitucion por otras pruebas o, al menos, acompanarlo de valoraciones mas adecuadas.

Tabla 6. Capacidad discriminativa del MMSE de casos de demencia segin el
entorno clinico de aplicacion.

Entornos Especializados Entornos No Especializados

e Hops  Couiag
S 79,8% 71,1% 85,1% 78,4%
E 81,3% 95,6% 85,5% 87,8%
VPP 86,3% 94,2% 34,5% 53,6%
VPN 73,0% 76,4% 98,5% 95,7%

NOTA: Creada a partir de datos de A. J. Mitchell (2009). [S = sensibilidad; E = especificidad; VPP =
valor predictivo positivo; VPN = valor predictivo negativo]

Ademas de la desventaja del MMSE para identificar DCL (Nasreddine, Z. S. y
cols., 2005; Schwamm, L. H., Van Dyke, C., Kiernan, R. J., Merrin, E. L., y Mueller, J.,

1987) y el sesgo que puede causar el nivel educativo, edad, cultura y nivel
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socioeconomico (Lancu, I. y Olmer, A., 2006), quizd uno de los principales
inconvenientes es que se ha mostrado insensible al déficit cognitivo asociado con la
ECV (Nys, G. M., van Zandvoort, M. J., de Kort, P. L., Jansen, B. P., y cols., 2005;
Pendlebury, S. T., Cuthbertson, F. C., Welch, S. J., Mehta, Z., y Rothwell, P. M., 2010;
Tombaugh, T. N. y Mclntyre, N. J., 1992), lesiones del hemisferio derecho (Dick, J. P.
y cols., 1984; Grace, J. y cols., 1995) y dificultades de memoria (Benedict, R. H. y
Brandt, J., 1992). La validez del MMSE como instrumento de cribado cognitivo ha sido
cuestionada tanto en pacientes neuroldgicos como psiquidtricos (Faustman, W. O.,
Moses, J. A., Jr., y Csernansky, J. G., 1990; Grace, J. y cols., 1995; Thara, M., Okamoto,

Y., y Takahashi, R., 2013).

Como se ha visto, el deterioro cognitivo asociado a ECV produce habitualmente
mas afectacion de las funciones ejecutivas, como la planificacion, toma de decisiones,
razonamiento, monitoreo del comportamiento y atencién sostenida y alternante
(Blackburn, D. J. y cols., 2013). Estas capacidades son fundamentales para las
actividades de la vida diaria (AVD) y para el funcionamiento auténomo; el 40,6% de los
pacientes tras ictus isquémico presenta disfuncion ejecutiva, presentando dependencia
en AVD (Pohjasvaara, T., Erkinjuntti, T., Vataja, R., y Kaste, M., 1997). Para tratar de
aumentar la sensibilidad y detectar el DC-PI, Pendlebury y cols. (2010) recomiendan un
punto de corte de <27 para la utilizacion del MMSE en pacientes con ictus en fase

aguda y subaguda en proceso de rehabilitacion.

Blake y cols. (Blake, H., McKinney, M., Treece, K., Lee, E., y Lincoln, N. B.,
2002) valoraron en 112 pacientes que habian sufrido un ictus la sensibilidad y

especificidad del MMSE, utilizando como criterio de referencia una bateria
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neuropsicologica. La sensibilidad para un punto de corte de <24 resultdé ser moderada
(62%). Sin embargo, no se contrabalancearon las evaluaciones, de modo que siempre se
aplico primero el MMSE y dentro de los tres meses posteriores la bateria
neuropsicologica. De este modo, parte de la variabilidad de los datos es posible que se
debiera a cambios en el rendimiento cognitivo y que la sensibilidad estuviera incluso

sobreestimada.

En un estudio similar, Nys y cols. (2005) calcularon la capacidad diagnostica del
MMSE en 34 pacientes con ictus agudo y 34 participantes de grupo control. También
utilizaron como criterio de referencia una bateria neuropsicolodgica. Encontraron que 24
de ellos tenian deterioro en al menos un dominio cognitivo segun la bateria
neuropsicologica: 47% en razonamiento abstracto, 32% en funcionamiento ejecutivo,
26% en lenguaje, 21% percepcidn visual y visoconstruccion, 15% en memoria verbal y
12% en memoria visual. La prevalencia de pacientes con déficit segin el MMSE se
muestra en la tabla 7. No se encontré ningiin punto de corte Optimo. En cuanto a los
datos de la curva ROC, para un punto de corte de <24, el recomendado por los autores
del MMSE, se obtuvo un AUC de 0,67, no obteniendo diferencia significativa entre
participantes con y sin DC-PI (p=0,13). Para dicho punto de corte el MMSE dejaba sin
detectar a 11 de los 16 participantes con alteraciones de razonamiento (69%), 7 de los
11 con déficit ejecutivo (64%), 4 de los 7 con déficit visoperceptivo y
visoconstruccional (54%), 2 de los 4 con déficit de memoria visual (50%), 4 de los 9
con trastornos del lenguaje (44%), y 1 de los 5 con déficit de memoria verbal (20%).
Los autores concluyen que el MMSE no es una herramienta valida para discriminar

entre pacientes de ictus agudo con y sin DC-PI.

56



Capitulo I. Marco Teorico

Tabla 7. Puntos de corte del MMSE detectando DC-PI.

P‘f(l)tr‘;ede SeneTslitkel (%) Bspesifiekdl (%) I;fg?ﬂﬁﬁ%g%g
<23 304 100 235
<24 34.8 70 353
<25 56.5 60 52.9
<26 69.6 40 67.6
<27 95.7 40 85.3
<28 100 40 88.2
<29 100 30 912

NOTA: Reproducida de G. M. Nys y cols. (2005). Se indican en gris los valores considerados
adecuados para sensibilidad (>80%) y especificidad (>60%).

Para comprobar la capacidad discriminativa del MMSE en la deteccion del DC-
PI en poblacién espafiola, llevamos a cabo un estudio con pacientes en fase subaguda
derivados a rehabilitacion neurologica (Porto-Payén, J. M. y cols., 2014). La muestra
estuvo formada por 110 pacientes (edad media 63,3 + 13,3 afios; 66 eran hombres) que
habian sobrevivido a un ictus (61 isquémicos, 28 hemorragicos y 21 mixtos; 66 lesion
del hemisferio derecho, 40 izquierdo y 4 bilateral) y sin dafio cerebral, déficit cognitivo
ni alteracion funcional previos (escala de Rankin modificada previa de 0). Todos los
participantes habian sido derivados al Hospital de Rehabilitacion de Extremadura
Casaverde para tratamiento especializado una vez estabilizada su situacion clinica
(tiempo medio de evolucion de 25 + 8,9 dias). La aplicacion del MMSE se realizé
dentro de la primera semana de ingreso en el hospital de rehabilitacion. Como criterio
de referencia se utilizo el diagnostico clinico de un neuropsicélogo ciego al estudio
basado en los resultados de una evaluacion extensa (de 3 horas aproximadamente) con
utilizacion de bateria flexible de pruebas (Test de Barcelona, Escala de Inteligencia para
Adultos de Wechsler-III, Test de Aprendizaje Verbal de Hopkins, Figura Compleja de

Rey-Osterrieth, Bateria de Evaluacion Frontal, etc.).
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Los resultados de la evaluacion neuropsicoldgica mostraron que en torno a la
mitad de los pacientes presentaron déficit cognitivo en memoria (43%), negligencia
(41%), apraxia constructiva (56%) y funcionamiento ejecutivo (64%); el 15% presentd
sindrome afasico®. Se identificaron los puntos de corte optimos del MMSE para cada
déficit cognitivo, considerando como deseable una sensibilidad de al menos el 80% y
una especificidad del 60% (IC95%; ROC de estimacion no paramétrica), y un AUC de
0,75. Los resultados del MMSE mostraron como punto de corte 6ptimo en todos los
dominios cognitivos un valor de <29: memoria (AUC=0,65; 85%-76%), negligencia
(AUC=0,57; 89%-74%), apraxia constructiva (AUC=0,61; 90%-67%), funciones
ejecutivas (AUC=0,64; 84%-73%) y afasia (AUC=0,66; 88%-64%). Este resultado fue
aun mayor que el de <27 obtenido por Sarah T. Pendlebury (2010), pero muy similar al
obtenido por esta misma autora de <29 en un estudio posterior (Pendlebury, S. T.,

Markwick, A., y cols., 2012).

Tabla 8. Resultados del MMSE segtin el punto de corte establecido.

MMSE MMSE

(PC <24) (PC <27)

Verdaderos Positivos 43 (39%) 65 (59%)
Verdaderos Negativos 10 (9%) 8 (7%)

Falsos Positivos 56 (51%) 34 (31%)
Falsos Negativos 1 (1%) 3 (3%)
Sensibilidad 97,7% 95,6%

Especificidad 12,1% 19%

NOTA: Adaptada de J.M. Porto y cols. (2014). [PC = punto de corte]

* Unicamente se hace referencia a casos leves de afasia, ya que los casos moderados y
graves de afasia son descartados del estudio al no ser aplicables las escalas.
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Para el punto de corte propuesto por los autores del MMSE en la version

espafiola (<24), se obtuvieron los valores representados en la tabla 9.

Tabla 9. Resultados de la curva ROC del MMSE para el punto de corte de <24.

AUC Sensibilidad Especificidad
Memoria 0,381 20% 44%
Negligencia 0,705 80% 39%
Apraxia constructiva 0,424 0% 15%
Funciones ejecutivas 0,586 80% 63%
Afasia 0,424 0% 15%

NOTA: Reproducido de J.M. Porto y cols. (2014). [AUC = area bajo la curva]

Si comparamos los resultados con los obtenidos en el estudio de Blackburn y
cols. (Blackburn, D. J. y cols., 2013) [tabla 11], vemos que se obtiene un porcentaje de
falsos positivos muy similar (3% frente al 2% encontrado por Blackburn), y un
porcentaje inferior de falsos negativos (31% frente al 42%). Posiblemente esta
diferencia en el numero de falsos negativos se deba a que los pacientes incluidos en
nuestro estudio son aquellos cribados previamente como candidatos a recibir un
programa de rehabilitacion neuroldgica, mientras que en el estudio de Blackburn se
incluyen pacientes con AIT. Ademds del posible sesgo inherente que pueda llevar

asociado tanto utilizar el MoCA como el juicio clinico como criterios de referencia.
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Tabla. 10. Comparacion de resultados del MMSE en la deteccion de DC-PI
obtenidos por Jose M. Porto y cols. (2014) y Daniel J. Blackburn y cols. (2013).

Blackburn, 2013 Porto, 2014
Tamano Muestral 50 110
Criterio de Referencia MoCA Juicio Clinico
Falsos Positivos 2% 3%
Falsos Negativos 42% 31%

Evaluacion Cognitiva Montreal (MoCA)

La Evaluacion Cognitiva Montreal (MoCA) es una herramienta disefada por
Ziad. S. Nasreddine y cols. (2005) para ser utilizada por médicos en la deteccion del
deterioro cognitivo. En un principio, orientado a pacientes que acuden a consulta con
quejas subjetivas de afectacion cognitiva pero que aun obtienen resultados dentro del
rango de normalidad en el MMSE. En los primeros estudios de validacion, el MoCA
demostro ser util para la deteccion de etapas leves del déficit cognitivo, sin embargo el
MMSE obtuvo resultados superiores para las etapas mds avanzadas del deterioro

(Nasreddine, Z. S. y cols., 2005).

Las pruebas incluidas en el MoCA son mas similares a las utilizadas en las
baterias neuropsicologicas que las incluidas en el MMSE (Waldron-Perrine, B. y
Axelrod, B. N., 2012). El MoCA tiene un total de 30 items [anexo 1], y tarda en
aplicarse en torno a 10 minutos, dependiendo del grado de deterioro de la persona.
Valora diferentes dominios cognitivos: atencidon/concentracion, funcion ejecutiva,

capacidad visoespacial, lenguaje, memoria y orientacion.
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1. Las funciones ejecutivas se valoran utilizando una version adaptada del Trail
Making Test — B (1 punto), de una prueba de fluidez verbal fonologica (1 punto)
y de una prueba de abstraccion verbal a través de semejanzas (2 puntos).

2. La capacidad visoespacial es evaluada a través del dibujo de un reloj a la orden
(3 puntos) y de la copia de un cubo tridimensional (1 punto).

3. El lenguaje se mide a través de una prueba de denominacion viso-verbal de tres
animales de bajo grado de familiaridad (3 puntos), una de repeticion de dos
oraciones de mas de siete elementos y sintaxis compleja (2 puntos) y la tarea de
fluidez verbal fonolégica.

4. La Atencion se valora mediante la repeticion directa e inversa de una serie de
digitos (2 punto), una tarea de concentracion auditivo-motora (1 punto) y una
tarea de sustraccion de 7 en 7 (3 puntos).

5. La memoria se valora mediante el aprendizaje de cinco palabras a través de dos
intentos y recuerdo libre demorado a los cinco minutos aproximadamente (5
puntos). Ademas, incluye tarea de recuerdo facilitado por pista semdantica y
reconocimiento. La tarea de aprendizaje (memoria inmediata) y recuerdo
facilitado no se puntuan.

6. La orientacion a través de preguntas concretas sobre el momento y lugar

actuales (6 puntos).

El MoCA” se ha adaptado a mas de 30 idiomas, en algunos de ellos con varias
versiones paralelas, cuenta con una versidon para personas con bajo nivel educativo y

otra para personas con deficiencia visual; y se estd trabajando en una version breve de

> Las diferentes versiones pueden obtenerse en www.mocatest.org.
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cinco minutos con especial énfasis en memoria y funciones ejecutivas y en la

digitalizacion para aplicacion a través de tabletas.

Tabla 11. Principales resultados de validez diagnostica del MoCA y del MMSE.

Nasreddine  Lozano Larner Dong Godefroy Pendlebury
2005 2009 2012 2010 2011 2012
n 277 103 150 100 95 91
= Gupos  DM(%) DMQI) DM i i I’ztIuTS
§ Clinicos DCL (94) DCL (51) DCL Subagudo Agudo Estable
= DC 67,5% 78,6% 57% 60% 67,4% 43%
Cnerio de ife ife ife ife BN BN
PC <26 - <26 <25 <25 <29
S (%) 18 - 65 85,5 70 77
7 E (%) 100 - 89 82,1 97 81
% AUC - - 0,83 - 0,883 -
VPP (%) - - - 84,1 98 75
VPN (%) - - - 83,6 61 82
PC <26 <21 <26 /<20 <22 <23 <25
S (%) 90 71,4 97/63 90,3 78 77
E (%) 87 74,5 60/95 76,8 90 83
5 AUC - 0,691 0,91 - 0,894 -
S VPP (%) 89 74,5 - 81,2 94 64
VPN (%) 91 71,4 - 87,8 67 87
F. Inter - 0,914 - - - -
F. Intra - 0,921 - - - -

NOTA: [n = tamafio muestral; DC = deterioro cognitivo; PC = punto de corte; S = sensibilidad; E =
especificidad; AUC = area bajo la curva; VVP = valor predictivo positivo; VPN = valor predictivo
negativo; F. Inter = fiabilidad interevaluadores; F. Intra = fiabilidad intraecvaluador; DM =
demencia; DCL = deterioro cognitivo leve; AIT = ataque isquémico transitorio; JC = juicio clinico
de diagnostico; BN = bateria neuropsicologica]

En el estudio de validacion de Nasreddine y cols. (2005) se utiliz6 una muestra
compuesta por 94 pacientes con DCL, 93 con Enfermedad de Alzheimer leve, y 90
controles sanos de edad avanzada. Utilizando como criterio de referencia el diagndstico

clinico neuropsicologico, se obtuvo que el MoCA detect6 al 90% de los participantes
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con DCL, mientras que el MMSE tnicamente al 18%. El 73% de los participantes con
DCL obtuvo puntuaciones en el rango de déficit cognitivo en el MoCA pero en el rango
normal en el MMSE. Como punto de corte se utilizd <26 y una correccion de un +1
punto para aquellos participantes que tenian 12 o menos afios de educacion. Para el
grupo de enfermedad de Alzheimer leve, el MMSE obtuvo una sensibilidad del 78% y
una especificidad del 100%, mientras que el MoCA obtuvo una sensibilidad del 100% y
una especificidad del 87%. Las diferencias entre los grupos de DCL, enfermedad de
Alzheimer y adultos mayores sanos, fueron mucho mas pronunciadas en el MoCA que
en el MMSE. De hecho, la puntuacion media de los participantes con DCL se situd
dentro del rango de normalidad en el MMSE, pero en el de déficit en el MoCA. La
mayoria de los participantes con DCL (73%) y algunos con enfermedad de Alzheimer
leve presentaron puntuaciones en el MMSE dentro del rango de normalidad. Sin
embargo, s6lo algunos participantes con DCL y enfermedad de Alzheimer obtuvieron

valores normales en el MoCA.

En Espaiia, se publicé una validacion del MoCA para la detecciéon de DCL y
demencia llevada a cabo en personas con quejas subjetivas de memoria que acudian a la
Unidad de Valoracion de la Memoria y las Demencias de Girona. M. Lozano y cols.
(2009) valoraron con el MoCA a 103 participantes ambulatorios, 82 de los cuales
presentaron algln tipo de deterioro cognitivo. Ademas de estudiar las diferencias entre
los grupos (control, DCL y demencia), utilizaron el juicio clinico como criterio de
referencia para estudiar la validez diagnostica, y realizaron estudio de fiabilidad
interevaluadores y test-retest. En la tabla 11 se presentan los datos obtenidos.
Concluyeron que el MoCA es ttil como herramienta de cribado cognitivo, con un punto

de corte de <21 (sensibilidad de 71,4% y especificidad de 74,5%), bastante inferior al
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propuesto por los autores (Nasreddine, Z. S. y cols., 2005). Proponen que quiza estos
resultados se deban al menor nivel de estudios en su muestra y a la necesidad de realizar
una adaptacion de la prueba a nuestro medio. En cuanto a la fiabilidad, el MoCA se
mostrd estable en el tiempo y entre evaluadores, con una fiabilidad test-retest de 0,921 y

una fiabilidad interevaluador de 0,914.

El MoCA se ha mostrado aplicable en fase aguda del ictus en un 82,5%,
concretamente entre 5-9 dias tras el ictus. Siendo los factores que influyen en el
rendimiento en el MoCA en ictus agudo la baja educacion, la puntuacion de la NIHSS
al ingreso y el estado funcional pre-moérbido (Pasi, M., Salvadori, E., Poggesi, A.,

Inzitari, D., y Pantoni, L., 2013).

En cuanto a la validez predictiva, varios estudios recientes han indicado que el
resultado del MoCA aplicado en fase aguda del ictus se asocia de modo independiente
con la aparicién de demencia (Dong, Y. y cols., 2012; Salvadori, E. y cols., 2013) y

dependencia funcional (Wong, G. K. y cols., 2012) varios meses después.

Smith y cols. (2007), llevaron a cabo un estudio en una clinica de memoria del
Reino Unido con una muestra de 67 pacientes (32 con diagndstico de demencia, 23 de
DCL y 12 de grupo control) con un seguimiento de seis meses. Para ambas pruebas,
MMSE y MoCA, se utilizé un punto de corte de <27. El MoCA obtuvo una sensibilidad
superior al MMSE en la identificacion de DCL (83% frente al 17%) y de demencia
(94% frente al 25%). Sin embargo, los resultados deben ser considerados con cierta
cautela, ya que el tamafio muestral es bajo y el periodo de seguimiento es inicamente de

seis meses. En un estudio similar mdas reciente, Andrew J. Larner (2012) valoré el
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MoCA en comparacion con el MMSE en una clinica de memoria para detectar déficit
cognitivo. Nuevamente se utilizd como criterio de referencia el juicio clinico y con un
punto de corte de <26 el MoCA fue mas sensible que el MMSE, 97% frente al 65%
respectivamente. Asi mismo, el MoCA era mas preciso en el diagnostico que el MMSE,

con un area bajo la curva del 0,91 frente al 0,83 del MMSE.

Ambas pruebas han sido comparadas en varios estudios que identifican deterioro
cognitivo en pacientes con Parkinson (Dalrymple-Alford, J. C. y cols., 2010; Hoops, S.
y cols., 2009; Zadikoff, C. y cols., 2008), en la enfermedad de pequefio vaso (Wong, A.
y cols., 2009) y la enfermedad cardiovascular (McLennan, S. N., Mathias, J. L.,
Brennan, L. C., y Stewart, S., 2011); en los cuales se ha encontrado que el MoCA es
una herramienta mas sensible para detectar deterioro cognitivo en comparacion con el
MMSE. Lo que puede explicar que sea mas sensible en la deteccion del DCL es que el
MoCA hace mas hincapié en tareas de funcionamiento ejecutivo que el MMSE (Smith,

T. y cols., 2007).

Al igual que ocurre con el MMSE, es necesario tener en cuenta las variables de
edad y nivel educativo para la correcta interpretacion de las puntuaciones del MoCA
(Rossetti, H. C., Lacritz, L. H., Cullum, C. M., y Weiner, M. F., 2011; Waldron-Perrine,
B. y Axelrod, B. N., 2012). En este sentido, Freitas y cols. (2012) analizaron la
influencia de los factores sociodemograficos (edad, sexo, nivel educativo, estado civil y
situacion laboral, region geografica) y las variables de salud (quejas subjetivas de
memoria y déficit de memoria objetivados, sintomatologia depresiva e historia familiar
de demencia) en las puntuaciones del MoCA. Este estudio se realizé en una muestra de

personas voluntarias reclutadas a lo largo de todo el territorio portugués. Se encontr6d

65



Tesis Doctoral

que la edad y el nivel educativo influian significativamente en la puntuacion del MoCA,
representando un 49% de la varianza. El sexo, estado civil y situacion laboral, asi como
el entorno de vida rural o urbano, no tuvieron efecto sobre las puntuaciones. Sin
embargo, los sintomas depresivos y las quejas subjetivas de memoria presentaron una
correlacion negativa significativa con las puntuaciones del MoCA, estando ademas

ambas correlacionadas entre si.

MoCA frente a MMSE en ECV

Pendlebury y cols. (2010) compararon el MoCA y el MMSE en un grupo de
pacientes que habian sufrido AIT o ictus (n=413). Utilizando un punto de corte de <27,
el 58% de los pacientes con un MMSE normal tuvo un MoCA de deterioro cognitivo.
Ademas, el MoCA era capaz de diferenciar asi diferentes niveles de deterioro cognitivo.
Estos resultados coinciden con los expuestos anteriormente de Nasreddine y cols.
(2005). Sin embargo, una limitacién importante de este estudio fue que la sensibilidad y

especificidad no se pudieron determinar debido a la falta de un criterio de referencia.

En un estudio similar, Blackburn y cols. (2013) aplicaron ambas pruebas a 13
pacientes con AIT y 37 con ictus en fase aguda. EIl MoCA, tomando como punto de
corte <26, detectd deterioro cognitivo en el 70% de los pacientes; mientras que el
MMSE con un punto de corte de <27 tan sélo detecté un 30%. Tomando al MoCA
como criterio de referencia y un punto de corte de <27, el MMSE obtendria un 2% de
falsos positivos y un 42% de falsos negativos [tabla 12]. Ademads, observaron que en el

90% de los casos el MoCA era aplicable en menos de diez minutos.
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Tabla 12. Discriminacion de DC-PI del MoCA y MMSE.

MoCA <26 MoCA >26 Total
MMSE <27 14 1 15
MMSE >27 21 14 35
Total 35 15 50

NOTA: Reproducida de D.J. Blackburn y cols. (2013).

Dong y cols. (2010) probaron en Singapur si el MoCA era mas sensible que el
MMSE para la deteccion del DC-PI en una poblacion de 100 pacientes en etapa
subaguda. Los resultados también indicaron que el MoCA es mas sensible que el
MMSE en el cribado de deterioro cognitivo en esta poblacion; sin embargo, tampoco se
definié un criterio de referencia. Ademas, se utilizaron versiones diferentes del MoCA

que no habian sido validadas.

Godefroy y cols. (2011) compararon el MoCA y el MMSE en una muestra de 95
pacientes con ictus, utilizando como criterio de referencia una bateria neuropsicologica
y la misma puntuacion del MMSE. Con la puntuacion de corte de <27, el MoCA
demostrdé una alta sensibilidad (97%) pero baja especificidad (19%). El resultado
inverso se encontrd con el MMSE, una sensibilidad del 80% y una especificidad del
77%. Las areas bajo la curva para ambas pruebas fueron superiores a 0,80. También se
calcularon ajustando las puntuaciones segin la edad y el nivel educativo. El MMSE
ajustado quedd con una puntuacion de corte de <25 y el MoCA de <23, inferior a la
publicada por los autores. Para el MMSE la sensibilidad ajustada fue del 70% y la
especificidad de 97%; mientras que para el MoCA la sensibilidad fue del 78% y la

especificidad del 90%.
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Un estudio reciente de Pendlebury y cols. (2012), sugiere que el punto de corte
del MoCA de <26 es derivado de estudios basados en poblacion de clinicas de memoria
y puede que no sea el mas recomendable para personas que han sufrido un ictus. Los
autores examinaron la relacién entre el MoCA y el MMSE detectando DCL en
pacientes que habian sufrido un AIT o ictus hacia uno o mas afios. No encontraron
ninguna diferencia en edad, nivel educativo ni sexo, sin embargo, en comparaciéon con
los pacientes con AIT los pacientes con ictus obtuvieron resultados inferiores en todas
las pruebas. Con una puntuacion de corte del MoCA de <25 se obtuvo una sensibilidad
del 77% y una especificidad del 83%, con un valor predictivo positivo de 64% y
negativo de 87%. El MMSE unicamente logré una sensibilidad del 77% con un punto
de corte de <29, se obtuvo una sensibilidad del 77% y una especificidad del 81%, con
un valor predictivo positivo de 75% negativo de 82%. Seglin los investigadores el
MoCA parece ser una herramienta util especialmente cuando el MMSE muestra efecto

techo.

En el contexto de la rehabilitacion neurologica, Toglia y cols. (2011)
compararon la capacidad del MoCA y del MMSE para clasificar a los pacientes con
DC-PI en una Unidad de Rehabilitacion Hospitalaria Aguda. Utilizando un punto de
corte de <27 en el MMSE y de <26 en el MoCA, este ultimo clasificé a mas pacientes
como con DC-PI, 89% respecto a 63% respectivamente. La sensibilidad y especificidad
no se determinaron. También se examind la relacion entre cada prueba y el estado
funcional, utilizando la subescala motora de la Functional Independence Measure
(FIM) y la eficacia funcional relativa. Los resultados indicaron que el MoCA (r=0,4;

p<0,01) estaba mas fuertemente asociado al estado funcional que el MMSE (r=0,3;
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p>0,05). Ademas, la puntuaciéon de habilidad visoespacial y funcion ejecutiva del

MoCA fue el predictor mas fuerte del estado funcional.

En un estudio similar, Schweizer y cols. (2012) examinaron la relacion entre el
MoCA y el MMSE con otras pruebas neuropsicoldgicas asi como con la posibilidad de
volver a trabajar en una poblacion de pacientes con hemorragia subaracnoidea por
rotura de aneurisma (n=32). Encontraron que el 42% de los pacientes fueron
clasificados con DC-PI por el MoCA y ninguno por el MMSE. El MoCA, al contrario
que el MMSE, correlaciond con otras pruebas neuropsicologicas. Un mejor rendimiento
en la prueba de denominacion de animales y de abstraccidon se asocid con mayores

posibilidades de volver al trabajo.

Atn es escaso el nimero de estudios sobre la sensibilidad y especificidad de las
pruebas de cribado cognitivo posictus, pero segun una revision realizada por Renerus J.
Stolwyk y cols. (2014) la mayoria de ellos no apoyan el uso del MMSE en el ambito
clinico y ofrecen resultados prometedores para el MoCA. Como se ha visto,
actualmente sigue sin haber consenso sobre la prueba de cribado a utilizar para el DC-PI

y la demencia posictus (Melkas, S. y cols., 2014; Pendlebury, S. T. y cols., 2010).

Sin embargo, el MoCA se ha sugerido por la NINDS, la CSN - Vascular
Cognitive Impairment Harmonization Standards (Hachinski, V. y cols., 2006) y por el
Servicio Nacional de Salud de Reino Unido (NHS-UK) como la herramienta de
eleccion para el cribado cognitivo en ictus. Por estos motivos, se hace necesario el
estudio de esta herramienta en los entornos de unidades de ictus y rehabilitacion

subaguda.
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En Espafia, aunque se ha publicado una validacion preliminar de la version
espafiola en personas con DCL y demencia (Lozano-Gallego, M. y cols., 2009) y una
descripcion de sus resultados en adictos a sustancias (Rojo-Mota, G., Pedrero-Pérez, E.
J., Ruiz-Sénchez de Ledn, J. M., Llanero-Luque, M., y Puerta-Garcia, C., 2013), no se

han encontrado estudios referentes a la enfermedad cerebrovascular.
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II.1.INTRODUCCION

Conocidos los buenos resultados obtenidos por el MoCA en pacientes con ictus,
se nos plantea la duda de si serd un instrumento adecuado para su aplicacion en
poblacion espafiola en el contexto de la rehabilitacion neurologica en fase subaguda.
Para ello, el MoCA debe poseer la suficiente validez diagnostica, y ofrecer resultados
que sean sensibles al cambio clinico, replicables e independientes del evaluador.

En este apartado el lector podra conocer el procedimiento llevado a cabo para
dar respuesta al problema de investigacion planteado, las consideraciones éticas
necesarias para garantizar los derechos y seguridad del paciente participante, y el disefio
metodoldgico que ha guiado el trabajo de campo: las hipdtesis planteadas, el método
estadistico seleccionado y una detallada descripcion de la muestra empleada para

responder a cada una de las tres hipotesis.

II.2.PROCEDIMIENTO

Se trata de un estudio prospectivo de validacion diagndstica en contexto clinico.
El proceso se dividiod en seis fases diferenciadas:
Fase 1. Preparacion y presentacion del proyecto de investigacion. Se llevo a cabo la
preparacion del proyecto de investigacion y su presentacion a las entidades responsables
para su aprobacion:
® Universidad de Salamanca: aprobacion por parte de los tutores de tesis doctoral,

valorando principalmente el interés clinico-cientifico.
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® Comité Etico de Investigacion Clinica: aprobacion del procedimiento de estudio,
valorando principalmente el cumplimiento de los aspectos éticos y de seguridad
del participante.

® Fundacion Casaverde: aprobacion del desarrollo del estudio en el Hospital de
Rehabilitacion de Extremadura, valorando principalmente la viabilidad del
estudio y aportando los medios materiales y humanos necesarios para su
desarrollo.
Todas las entidades dictaminaron a favor del desarrollo del estudio y ofrecieron

su apoyo desde las funciones que desempefian.

Fase 2. Formacion y entrenamiento en los instrumentos de valoracion. Todos los
psicologos del Hospital de Rehabilitacion de Extremadura recibieron, por parte del
investigador principal, la formacion especifica y adecuada para poder aplicar las
técnicas diagnésticas MMSE y MoCA. Con la intencidon de ocultar los objetivos del
estudio, ambas pruebas fueron incluidas dentro del protocolo de evaluacion
neuropsicologico que se aplica de modo sistematico a los pacientes que ingresan para

tratamiento rehabilitador por ictus.

Fase 3. Inclusion en el estudio. De entre los informes de derivacion recibidos durante
el afio 2014 del Servicio Extremefio de Salud (SES), el investigador principal selecciona
aquellos pacientes con diagndstico de icfus para ser incluidos como probables
candidatos al estudio. Una vez comprobado por el investigador principal que el paciente
cumple los criterios para su participacion en el estudio, se lleva a cabo la entrevista de

inclusion. Se proporciona al paciente y/o cuidador principal, toda la informacion
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requerida asi como la hoja informativa [anexo 2]. Se le solicita el consentimiento

informado, entregandole copia del mismo [anexo 3].

En total se seleccionan 173 sujetos que cumplen los criterios de inclusion a lo

largo del afio 2014 de los 185 pacientes atendidos por ictus, de los cuales 38 son

descartados por no ser posible la aplicacion del MoCA (25 por afasia grave, 8 por

estado de minima conciencia, 2 por déficit sensorial, y 3 por agitacion psicomotriz) y 12

por no aceptar la participacion en el estudio; quedando finalmente una muestra de 123

participantes.

Pacientes de ictus durante 2014

Descartados segtn criterios de inclusion y
exclusion (n=12)

mRS<3 (n=4)

Consumo importante de alcohol y/u otras
drogas (n=5)

No sabe leer ni escribir (n=3)

Rechazaron participar en el estudio tras
Consentimiento Informado

(n=12)

MoCA Aplicable
n=123 (76,4%)

MoCA No Aplicable
n=38 (23,6%)
Déficit de lenguaje (n=25)
Déficit de conciencia (n=8)
Déficit sensorial (n=2)

Agitacion psicomotriz (n=3)

Figura 6. Tamafio muestral del estudio y aplicabilidad del MoCA.
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Fase 4. Aplicacion del protocolo de valoracion y recogida de datos de interés. El
protocolo de valoracion aplicado consiste en las pruebas: Examen Cognoscitivo Mini-
Mental (MMSE) y Evaluacion Cognitiva Montreal (MoCA). Ambas fueron aplicadas
por un neuropsicologo, al que se le ocultaron los objetivos del estudio estableciéndose
una duraciéon maxima entre la administracion de ambas pruebas de 48 horas. Una
médico especialista en Medicina Fisica y Rehabilitaciéon, administré la Escala de
Rankin Modificada (mRS) como procedimiento rutinario de su valoracion. La
puntuacioén al ingreso sirvid, de modo ajeno al procedimiento del estudio, como criterio
para la seleccion de posibles candidatos. Aquellos pacientes con una puntuacion inferior
a 3 en la escala fueron descartados, ya que habitualmente no son candidatos a
programas de rehabilitacion neuroldgica intensivos en régimen de ingreso. Se
cumpliment6 por parte del investigador principal un cuaderno de recogida de datos, que
incluye todos los instrumentos del estudio asi como las principales variables clinicas y

sociodemograficas referentes al participante.

Fase 5. Aplicacion en diferentes momentos. De los participantes en el estudio de
validez diagnoéstica se seleccionaron consecutivamente 62 al azar, que fueron evaluados

nuevamente por el mismo neuropsicologo.

Fase 6. Aplicacion por diferentes evaluadores. Una vez finalizadas las fases 4 y 5, de
los participantes en el estudio de validez se seleccionaron 30 al azar, que fueron
evaluados con el MoCA nuevamente por dos neuropsicologos. Ambas aplicaciones del
MoCA fueron contrabalanceadas estableciéndose un tiempo entre aplicaciones que

oscil6 entre 5y 15 dias (Media=7,7; DT=1,985).
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I1.3. HIPOTESIS

Con el objetivo de responder al problema de investigacion planteado: (Es el
MoCA util como herramienta de cribado del deterioro cognitivo en el contexto de la
rehabilitacion neurologica de pacientes con ictus en fase subaguda?, nos planteamos las

siguientes hipotesis de estudio:

Hipotesis 1. El MoCA presenta una capacidad diagnodstica del deterioro cognitivo en
ictus superior a la del MMSE, y similar al juicio clinico de un experto en

neuropsicologia.

Hipotesis 2. E1 MoCA presenta una alta concordancia de resultados obtenidos por
diferentes evaluadores en un mismo momento clinico de un paciente y bajo las mismas

condiciones de aplicacion.

Hipotesis 3. El MoCA presenta una alta concordancia de resultados obtenidos en

diferentes aplicaciones por un mismo evaluador.

El anterior planteamiento de hipotesis se basa en la revision de los estudios
previos realizados en poblaciones y contextos similares discutidos en el marco teorico, y

principalmente en la experiencia clinica en la aplicacion de ambas pruebas.
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I1.4. PARTICIPANTES

11.4.1. CONSIDERACIONES ETICAS

Consideraciones generales

Los investigadores realizaron el estudio de acuerdo con los principios de la
Declaracion de Helsinki®, asi como las enmiendas posteriores. El estudio se desarrolld
de acuerdo con el protocolo y con los procedimientos normalizados de trabajo que
aseguran el cumplimiento de las normas de Buena Practica Clinica, tal como se describe
en las Normas Tripartitas Armonizadas de la International Conference on

Harmonisation para la Buena Practica Clinica de 1996,

Valoracion del riesgo para el paciente
No se consideraron necesarias medidas adicionales para proteger la salud de los
participantes en el estudio, puesto que no se emplea intervencion farmacoldgica alguna

ni se realizan actividades que pudieran comprometerla.

Comité ético de investigacion clinica
Se obtuvo consentimiento del Comité Etico de Investigacion Clinica (CEIC) del
Hospital Regional Universitario “Infanta Cristina”, quien concluyo la idoneidad del

proyecto asi como su apoyo al mismo por unanimidad [anexo 4].

6Se puede consultar en: http://wma.net.
7 Se puede consultar en: http://ich.org.
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Consentimiento informado

La preparacion del formulario de consentimiento informado es responsabilidad
del investigador principal. Este incluy6 todos los elementos requeridos por la normativa
reguladora vigente, normas de Buena Practica Clinica y los principios éticos que tienen
su origen en la Declaracion de Helsinki. Antes del inicio del estudio, se obtuvo la
aprobacion favorable del CEIC por escrito respecto al formulario de consentimiento

informado y cualquier otra informacion proporcionada a los participantes.

De acuerdo con el articulo 7 del Real Decreto 223/2004, se obtuvo el
consentimiento del participante, tras haber sido informado sobre los posibles riesgos,
incomodidades y beneficios del estudio. El consentimiento refleja la presunta voluntad
del sujeto y puede ser retirado en cualquier momento. Cuando las condiciones del

participante no lo permiten, debe prestar consentimiento su representante legal.

El investigador proporcioné al participante y/o su representante legal, la hoja de
informacion y el formulario de consentimiento informado, redactados en un lenguaje no
técnico y facilmente comprensible. Ademas, el investigador explicd oralmente el
alcance del estudio y concedi6 al participante y/o su representante legal el tiempo
suficiente para preguntar sobre los detalles del estudio. A continuacion tanto el
participante y/o su representante legal, como el investigador que llevé a cabo la
discusion del consentimiento informado, firmaron y fecharon el consentimiento
informado personalmente. El participante y/o su representante legal recibié una copia

del formulario de consentimiento informado y de la hoja informativa [anexos 2 y 3].
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Confidencialidad de los datos

Toda la informacion referente a la identidad de los participantes es considerada
confidencial a todos los efectos. La identidad de los participantes no puede ser revelada
ni divulgada excepto cuando sea necesario para su tratamiento, seguimiento o

seguridad.

La identidad de los participantes no figur6 en los cuadernos de recogida de datos
y los detalles que identifican a los participantes fueron siempre mantenidos con absoluta
confidencialidad. Se realiz6 un procedimiento de disociacion de datos y los
participantes fueron identificados por un codigo formado por las iniciales del nombre y
un nimero de caso. El investigador principal mantiene un registro confidencial por
separado que relaciona los codigos de identificacion con el nombre de los participantes.
Los investigadores se comprometieron a seguir lo establecido en la Ley Orgénica

15/1999 de Diciembre relativa a la Proteccion de Datos de Caracter Personal.
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11.4.2. CRITERIOS DE INCLUSION Y EXCLUSION

Criterios de inclusion:

1) Diagnostico clinico de ictus.

2) Edad igual o superior a los 18 afos.

3) Situacion clinica estable® que le permita comprender las caracteristicas del estudio y
participar en el mismo de forma correcta.

4) Gravedad moderada o grave segiin puntuacion mRS (3-5 puntos).

5) Presentar un buen nivel de cooperacion y disposicion para cumplir de modo fiable
con todas las citas y pruebas requeridas en el estudio.

6) Cada participante debe dar consentimiento por escrito de su participacion antes de

comenzar cualquier procedimiento del estudio.

Criterios de exclusion:

1) Comorbilidad con otra patologia diferente al ictus que genere déficit cognitivo
demostrable.

2) No comprender con claridad el proposito y los procedimientos requeridos para el
estudio, aunque muestre interés en hacer parte de ¢€l.

3) Situacion clinica que hiciera prever un desenlace mortal a corto plazo.

4) Presentar algun tipo de condicion clinica especifica que no permitiera la aplicacion
de las pruebas.

5) No saber leer ni escribir.

8 . . ., , . . . ,
Se entiende por ‘situacion clinica estable” cuando no hay empeoramiento de la sintomatologia
p y

neurologica al menos durante 24 horas.
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11.4.3. POBLACION MUESTRAL

La poblacion muestral estuvo formada por 123 participantes que fueron
obtenidos de modo consecutivo -durante el afio 2014- en el Hospital de Rehabilitacion
de Extremadura. Todos habian sufrido un ictus y, una vez estabilizados, habian sido
derivados desde el SES para iniciar un programa de rehabilitacion intensivo en régimen
de ingreso’. De estos 123 participantes se obtuvo una muestra al azar de 92 que fueron
incluidos en el estudio de fiabilidad entre evaluadores. De los 123 participantes, tan solo

dos presentaban dominancia manual izquierda, el resto eran diestros.

Tabla 13. Tamafio muestral segun las principales variables estudiadas.

Hipotesis 1 Hipotesis 2 Hipotesis 3
(n=123) (n=30) (n=62)

n % n % n %

) Isquémico 68 553 18 60 33 53,2
Tipo de -
ictus Hemorragico 40 32,5 11 36,7 20 32,3
Mixto 15 12,2 1 33 9 14,5
S Hombre 79 64,2 22 73,3 43 69,4
exo

Mujer 44 35,8 8 26,7 19 30,6

18 —40 5 4,1 2 6,7 0 0

41 - 50 15 12,2 2 6,7 5 8,1
Rango de 51 -60 31 25,2 10 33,3 16 25,8
edad 61-70 34 27,6 9 30 19 30,6
71 —80 34 27,6 7 23,3 21 33,9

>80 4 3,3 0 0 1 1,6

Sabe leer y escribir 5 4,1 3 10 2 3.2
i Primarios incompletos 48 39 7 233 29 46,8
vae'l Primarios completos 33 26,8 7 233 15 24,2

educativo

Secundarios 19 15,4 7 23,3 9 14,5
Universitarios 18 14,6 6 20 7 11,3

? Los criterios de derivacién al HRE vienen definidos por el Servicio Extremefio de Salud en la

instruccion NO1/2011 de la Direccion Gerencia [anexo 5].
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Sexo y edad

La muestra estuvo formada por 79 hombres (64,2%) y 44 mujeres (35,8%). La

edad estuvo comprendida entre los 18 y los 87 afios. Como se ha visto, la incidencia de

ictus es mayor en hombres, dispardndose el nimero en mujeres a partir de los 85 afios

seguramente debido a su mayor longevidad (Reeves, M. J. y cols., 2008). Este dato

podria estar detrds del elevado porcentaje de hombres encontrado en nuestra muestra.

La edad media se sitio en 63 afos, para el grupo de hombres en 64 y para el de mujeres

en 63. La distribucion muestral adopta una curva asimétrica negativa y una forma

leptocurtica.

Tabla 14. Principales estadisticos de la edad de la muestra.

Min.

Hombres

(n=79) 18
Mujeres

(n=44) 21
Hipotesis 18
1 (n=123)
Hipotesis
2 (n=30) 37
Hipotesis

3 (n=62) 48

Max.

86

87

87

78

86

Media

62,658
(ET=1,310)
63,977
(ET=2,133)
63,130
(ET=1,132)
62,733
(ET=1,900)
65,935
(ET=1,138)

NOTA: DT = desviacion tipica; ET = error tipico.

3%%

“12%
28% l

-

Figura 7. Porcentaje de participantes por

rango de edad.

25%

H<41

L41-50
51-60

L61-70
71-80
>80

DT

11,646
14,151
12,558
10,409

8,957

Mediana

62
68,5
66
61

67,5

Asimetria

-0,723
(ET=0,271)
-1,078
(ET=0,357)
-0,864
(ET=0,218)
-0,663
(ET=0,427)
-0,208
(ET=0,304)

Curtosis

1,575
(ET=0,535)
1,310
(ET=0,702)
1,364
(ET=0,433)
0,385
(ET=0,833)
-0,687
(ET=0,599)

Con el objetivo de facilitar la

interpretacion y representacion de los

datos se clasifico la edad en seis rangos

posibles: menos de 41 (n=5), de 41 a 50

(n=15), de 51 a 60 (n=31), de 61 a 70

(n=34), de 71 a 80 (n=34), y mas de 80

anos (n=4). El 81% de los casos se situan

entre los 51 y 80 afios de edad.
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Nivel educativo

El 39% de los participantes habia comenzado los estudios primarios pero habian
tenido que abandonarlos antes de finalizarlos, ya que la gran mayoria de ellos acudian a
escuelas nocturnas cuando regresaban de colaborar en las labores del campo durante el
dia. Un 26,8% logré terminar los estudios primarios, un 15,4% estudios secundarios y

un 14,6% finaliz6 estudios universitarios.

HSabe leer y escribir ¥ Primarios incompletos
Primarios completos ® Secundarios
® Universitarios

Nivel de
escolarizacion

0 12,5 25 37,5 50 62,5

Figura 8. Numero de participantes segun el nivel educativo alcanzado.

Tabla 15. Proporcion de participantes por nivel educativo.

Sabe l.ee?r y frislt;lls;icz)ss frislt;lls;icz)ss Estudio.s Estu@iog
escribir . —— secundarios  universitarios

Hombres 4 (5,1%) 26 (32,9%) 19 (24,1%) 15 (19%) 15 (19%)

Sexo Mujeres 1(2,3%) 22 (50%) 14 (31,8%) 4(9,1%) 3 (6,8%)
<41 0 1 (20%) 0 3 (60%) 1 (20%)
41-50 0 3 (20%) 6 (40%) 3 (20%) 3 (20%)

51 -60 2 (6,5%) 10 (32,3%) 7 (22,6%) 6 (19,4%) 6 (19,4%)

Fdad 61-70 3 (8,8%) 12 (35,3%) 11 (32,4%) 4 (11,8%) 4 (11,8%)
71 - 80 0 21 (61,8%) 8(23,5%) 3 (8,8%) 2 (5,9%)
> 80 0 1 (25%) 1 (25%) 0 2 (50%)

Hipotesis 1 (n=123) 5(4,1%) 48 (39%) 33 (26,8%) 19 (15,4%) 18 (14,6%)
Hipoétesis 2 (n=30) 3 (10%) 7 (23,3%) 7 (23,3%) 7 (23,3%) 6 (20%)
Hipotesis 3 (n=62) 2 (3,2%) 29 (46,8%) 15 (24,2%) 9 (14,5%) 7 (11,3%)
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Tipo de ictus

_ o _ De los 123 participantes, 40
Hlsquémico ®Hemorragico “Mixto
(32,5%) fueron diagnosticados de ictus
hemorragico y 83 (67,5%) de ictus
isquémico. De los ictus isquémicos un

total de 15 (12,2% del total de ictus)

sufrieron una transformacion

hemorréagica, por lo que se clasificaron

Figura 9. Porcentaje de participantes

\ . como ictus mixtos.
segun la naturaleza del ictus.

Tabla 16. Tipo de ictus segln principales variables sociodemograficas.

Isquémico Mixto Hemorragico
Hombre 41 (51,9%) 8 (10,1%) 30 (38%)
Sexo Mujer 27 (61,4%) 7 (15,9%) 10 (22,7%)
<41 4 (80%) 0 1 (20%)
41-50 6 (40%) 4 (26,7%) 5(33,3%)
51-60 14 (45,2%) 5(16,1%) 12 (38,7%)
Rango de edad
61-70 20 (58,8%) 5 (14,7%) 9 (26,5%)
71 - 80 21 (61,8%) 1 (2,9%) 12 (35,3%)
> 80 3 (75%) 0 1 (25%)
Leer y escribir 0 1 (20%) 4 (80%)
Prim. incompletos 27 (56,3%) 7 (14,6%) 14 (29,2%)
Nivel educativo Prim. completos 19 (57,6%) 4 (12,1%) 10 (30,3%)
Secundarios 12 (63,2%) 2 (10,5%) 5(26,3%)
Universitarios 10 (55,6%) 1 (5,6%) 7 (38,9%)
Hipotesis 1 (n=123) 68 (55,3%) 15 (12,2%) 40 (32,5%)
Hipotesis 2 (n=30) 18 (60%) 1(3,3%) 11 (36,7%)
Hipotesis 3 (n=62) 33 (53,2%) 9 (14,5%) 20 (32,3%)
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Clasificacion del ictus isquémico y mixto

ETAC

EPAC “LAC =POC

Figura 10. Proporcion de participantes
segun el subtipo de ictus isquémico.

Aproximadamente la mitad (53%)
de los ictus isquémicos fueron infartos

completos de la circulaciéon anterior

(TACI), una cuarta parte (25,3%) fueron
infartos parciales de la circulacion anterior

(PACI), un 14,5% fueron infartos

lacunares (LACI) y un 7,2% se
correspondieron a la circulacién posterior

(POCI).

Tabla 17. Proporcion de subtipos de ictus isquémico.

TACI
Isquémico (n=68) 32 (47,1%)
Ictus
Mixto (n=15) 12 (80%)
Hipotesis 1 (n=83) 44 (53%)
Hipotesis 2 (n=19) 9 (47,4%)

Hipétesis 3 (n=42) 22 (35,5%)

PACI LACI POCI
19 (27,9%) 12 (17,6%) 5 (7,4%)
2 (13,3%) 0 1(6,7%)
21 (25,3%) 12 (14,5%) 6 (7,2%)
3 (15,8%) 3 (15,8%) 4(21,1%)
13 (21%) 4 (6,5%) 3(67,7%)
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Clasificacion del ictus hemorrdgico

Dentro de los posibles tipos de
EHSA “Lobular Profunda
hemorragias en la muestra se encontraron
hemorragias  subaracnoideas  (HSA),
profundas y lobares. Aproximadamente la

mitad afect6 a zonas profundas del

encéfalo (55%), un 38% afecté a zonas

corticales y un 8% se produjeron en el

Figura 11. Proporcion de participantes

, . . . espacio subaracnoideo.
segun el subtipo de ictus hemorragico. P

Tabla 18. Proporcion de subtipos de ictus hemorragico.

Profunda Lobular HSA
Hipotesis 1 (n=83) 22 (55%) 15 (37,5%) 3 (7,5%)
Hipotesis 2 (n=19) 5 (45,5%) 5 (45,5%) 1(9,1%)
Hipotesis 3 (n=42) 13 (21%) 5(8,1%) 2 (3,2%)
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Lateralidad hemisférica de la lesion

Se obtuvieron un total de 70

®Derecha ®lzquierda “ Bilateral

Figura 12. Proporcion de participantes
segun lateralidad de la lesion.

Tabla 19. Proporcion de subtipos de ictus segun lateralidad de la lesion.

Derecha Izquierda

Isquémico (n=68) 33 (48,5%) 31 (45,6%)

Ictus Mixto (n=15) 13 (86,7%) 2 (13,3%)
Her(‘;":‘:‘;’;‘)gic" 26 (65%) 13 (32,5%)
Hipétesis 1 (n=123) 72 (58,5%) 46 (37,4%)
Hipétesis 2 (n=30) 15 (50%) 13 (43,3%)
Hipétesis 3 (n=62) 39 (62,9%) 21 (33,9%)

lateralidad hemisférica de la lesion.

Bilateral

4(5,9%)

1(2,5%)

5 (4,1%)

2 (6,7%)

2 (3,2%)

(58,4%) lesiones derechas, 46 (38,3%)
izquierdas y 4 (3,3%) bilaterales. En la
tabla 19 se representa el nimero de

participantes segin la naturaleza y la
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Factores de riesgo

Los factores de riesgo mdas habituales son la hipertension y el consumo de
alcohol, presentes en un 62,6% y un 47,2% de la muestra respectivamente. El consumo
de tabaco también muestra un alto porcentaje, concretamente un 36,6% de los
participantes fumaban o habian dejado el habito hacia menos de tres afos. Tan s6lo un
3,3% de la muestra reconoci6 el consumo de otras drogas, concretamente cannabis y
cocaina -no se tienen en consideracion los datos de los 5 participantes excluidos por
consumo importante de alcohol y/u otras drogas-. Un 37,4% presentaba dislipemia, un
23,6% diabetes y un 26% algin tipo de cardiopatia. Tan s6lo un 6,5% de los

participantes eran obesos.

" Hipertension = Alcohol “ Dislipemia “Tabaco
® Cardiopatia " Diabetes ¥ Obesidad HOtras drogas

Factores
de riesgo

0 20 40 60 80 100

Figura 13. Proporcién de participantes que presentan cada uno de los principales
factores de riesgo.
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Tabla 20. Proporcion de participantes que presentan factores de riesgo segun el tipo de

ictus.

Hipertension
Alcohol
Dislipemias
Tabaco
Cardiopatia
Diabetes
Obesidad

Otras drogas

Sintomatologia psicopatolégica

Isquémico
43 (55,8%)
29 (50%)
30 (65,2%)
23 (51,1%)
19 (59,4%)
17 (58,6%)
4 (50%)

2 (50%)

“Normal
“ Ansiedad

Mixto

6 (7,8%)
4 (6,9%)
5 (10,9%)
7 (15,6%)
5 (15,6%)
3(10,3%)
1 (12,5%)

1 (25%)

“Depresion
“Mixto

Hipotesis 1
(n=123)

Hemorragico
28 (36,4%) 77 (62,6%)
25 (43,1%) 58 (47,2%)
11 (23,9%) 46 (37,3%)

15(333%) 45 (36,6%)

8 (25%) 32 (26%)

9 (31%) 29 (23,6%)
3 (37,5%) 8 (6,5%)

1 (25%) 4 (3,3%)

Hipotesis 2
(n=30)

16 (20,8%)
20 (34,5%)
10 (21,7%)
15 (33,3%)
8 (25%)
7 (24,1%)
0

0

Hipotesis 3
(n=62)

41 (66,1%)
30 (48,4%)
27 (43,5%)
22 (35,5%)
20 (32,3%)
16 (25,8%)
6 (9,7%)

0

Mas de la mitad de los participantes

presentaron

sintomatologia

psicopatologica del estado de animo. Se

observé una mayor proporcion de mujeres

con dicha sintomatologia,

un 70,5%

respecto a un 46,8% de los hombres;

observandose concretamente la diferencia

Figura 14. Proporcion de participantes

con sintomatologia psicopatologica del

estado de animo.

en el trastorno ansioso-depresivo.
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Tabla 21. Sintomatologia psicopatoldgica segiin variables sociodemogréaficas.

Normal Depresion Ansiedad Mixto
Sexo Hombre 42 (53,2%) 23 (29,1%) 3(3,8%) 11 (13,9%)
Mujer 13 (29,5%) 13 (29,5%) 3 (6,8%) 15 (34,1%)
<41 1 (20%) 0 0 4 (80%)
41-50 6 (40%) 6 (40%) 1(6,7%) 2 (13,3%)
Rango de 51-60 16 (51,6%) 6 (19,4%) 2 (6,5%) 7 (22,6%)
edad 61-70 11 (32,4%) 12 (35,3%) 1(2,9%) 10 (29,4%)
71 - 80 18 (52,9%) 11 (32,4%) 2 (5,9%) 3 (8,8%)
>80 3 (75%) 1 (25%) 0 0
Leer y escribir 2 (40%) 3 (60%) 0 0
. Prim. incompletos 20 (41,7%) 15 (31,3%) 3 (6,3%) 10 (20,8%)
. dﬁ(‘:;;lvo Prim. completos 19 (57,6%) 7(21,2%) 2 (6,1%) 5(15,2%)
Secundarios 6 (31,6%) 5(26,3%) 1(5,3%) 7 (36,8%)
Universitarios 8 (44,4%) 6 (33,3%) 0 4(22,2%)
Hipotesis 1 (n=123) 55 (44,7%) 36 (29,3%) 6 (4,9%) 26 (21,1%)
Hipotesis 2 (n=30) 9 (30%) 13 (43,3%) 1(3,3%) 7(23,3%)
Hipotesis 3 (n=62) 27 (43,5%) 17 (27,4%) 3 (4,8%) 15 (24,2%)

Déficit cognitivo

De los 123 participantes un total de 96 (78%) presento algun tipo de deterioro

cognitivo en el momento de la valoracion.

HFuncién ejecutiva HVisoespacial “Memoria
“Negligencia ¥l enguaje ¥ Movimiento

Déficit
cognitivo

60 80

Figura 15. Proporcion de participantes con déficit cognitivo.
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La funciones ejecutivas son las que se muestran deterioradas mas habitualmente,
con un 60,2% de los casos; este patron se repite en todos los tipos de ictus excepto en el
mixto, que se situa por detras de las negligencias (80% de los casos). Por el contrario, la
funcion cognitiva que mas rara vez aparece alterada es la gnosis; posiblemente por el
menor numero de casos con lesion en el sistema circular posterior. El lenguaje se
muestra alterado tan sélo en el 16,3% de los casos. Es necesario tener en cuenta que 25
participantes fueron excluidos del estudio por presentar alteracion grave del lenguaje

que no permitia la aplicacion de las pruebas.

Tabla 22. Déficit cognitivo segun el tipo de ictus.

Hipotesis 1  Hipotesis 2 Hipotesis 3
(n=123) (n=30) (n=62)

F. Ejecutivas 38 (55,9%) 11(73,3%)  25(62,5%) 74 (602%) 19 (633%) 42 (67,7%)

Isquémico Mixto Hemorragico

Visoespacial 29 (42,6%) 10(66,7%) 16 (40%) 55(44,7%) 14 (46,7%) 37 (59,7%)
Memoria 26 (382%) 8 (53,3%) 20 (50%) 54.(43,9%) 16 (53,3%) 29 (46,8%)
Negligencia 21 (30,9%)  12(80%)  15(37.5%)  48(39%)  11(36,7%) 29 (46,8%)

Lenguaje 13 (19,1%)  1(6,7%) 6 (15%) 20 (163%)  4(133%) 9 (14,5%)
Praxias 5(7,4%) 3 (20%) 4 (10%) 12(9,8%)  2(6,7%) 4 (6,5%)
Gnosias 2 (2,9%) 0 0 2 (1,6%) 1(3,3%) 1(1,6%)
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I1.5. INSTRUMENTOS DE EVALUACION

Como procedimiento habitual en el Hospital de Rehabilitacion de Extremadura,
se administro a los pacientes una bateria flexible de pruebas neuropsicoldgicas con el
objetivo de establecer el diagndstico neuropsicoldgico y guiar el proceso rehabilitador

de los pacientes.

Con motivo de la realizacion del estudio y con la intencion de no dar a conocer
los objetivos del mismo a los evaluadores, se introdujo en el protocolo de valoracion de
aquellos pacientes con ictus el uso del MMSE y del MoCA. De modo que, los tres
principales instrumentos de medida considerados para el estudio fueron la Escala de
Rankin modificada, el Examen Cognoscitivo Mini-Mental y la Evaluaciéon Cognitiva

Montreal.

I1.5.1. ESCALA DE RANKIN MODIFICADA (mRS)

La Escala de Rankin fue disefada en 1957 (Rankin, J., 1957) y modificada en
1988 (Bonita, R. y Beaglehole, R., 1988). Utilizada para medir la independencia
funcional del paciente incorporando conceptos de la Clasificacion Internacional del
Funcionamiento, de la Discapacidad y de la Salud (CIF). Presenta una excelente
fiabilidad interobservador (Bonita, R. y Beaglehole, R., 1988). Como punto débil,
destacar que en fase aguda, cuando el paciente se encuentra encamado, presenta efecto

suelo.
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Se aplica a través de una entrevista estructurada, obteniéndose siete posibles niveles:
®© Nivel 0. Asintomatico.

®© Nivel 1. Sin incapacidad importante. Capaz de realizar sus actividades y

obligaciones habituales.

®© Nivel 2. Incapacidad leve. Incapaz de realizar algunas de sus actividades previas,

pero capaz de velar por sus intereses y asuntos sin ayuda.

®© Nivel 3. Incapacidad moderada. Sintomas que restringen significativamente su
estilo de vida o impiden su subsistencia totalmente autonoma (por ejemplo,

necesitando alguna ayuda).

®© Nivel 4. Incapacidad moderadamente grave. Sintomas que impiden claramente
su subsistencia independiente aunque sin necesidad de atencion continua (por

ejemplo, incapaz para atender sus necesidades personales sin asistencia).

® Nivel 5. Incapacidad grave. Totalmente dependiente, necesitando asistencia

constante dia y noche.

® Nivel 6. Muerte.

I1.5.2. EXAMEN COGNOSCITIVO MINI-MENTAL (MMSE)

El MMSE incluye 30 items agrupados en cinco categorias: orientacion (espacial
y temporal), memoria inmediata, atencion y calculo, memoria demorada y lenguaje. La
prueba se divide en dos secciones: la primera requiere de respuestas verbales a las
preguntas de orientaciéon, memoria y atencidon; la segunda requiere nombrar, leer,

escribir una frase y copiar un poligono (Folstein, M. F. y cols., 1975). Se administra
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facilmente y requiere de 5 a 15 minutos para completarse, dependiendo del grado de

deterioro cognitivo de la persona.

Ante la imposibilidad de aplicar un item por déficit sensorial, psicomotriz o
educativo, cabe la posibilidad de omitirlo con la intencién de que no suponga una
infravaloracion debida a factores ajenos al rendimiento cognitivo (Lopez-Miquel, J. y
Marti-Agusti, G., 2011). No son pocos los casos de personas mayores con enfermedades
crénicas y incapacitantes, como hemiplejia secundaria a ictus, que pueden afectar a la
capacidad para realizar ciertos items como doblar una hoja por la mitad, escribir o
dibujar (Pangman, V. C. y cols., 2000). La puntuacién va de 0 a 30, siendo una mayor
puntuacién indicativo de mejor rendimiento cognitivo (Folstein, M. F. y cols., 2001). La
puntuacién total es el resultado de la suma directa de todos los items. En el caso de
haber omitido algun item se recurre a una ponderacion de la puntuacion [Puntuacion =

Resultado x 30 / N° items aplicados].

11.5.3. EVALUACION COGNITIVA MONTREAL (MoCA)

Las pruebas incluidas en el MoCA son mas similares a las utilizadas en las
baterias neuropsicologicas que las incluidas en el MMSE (Waldron-Perrine, B. y
Axelrod, B. N., 2012). El MoCA tiene un total de 30 items [anexo 1], y tarda en
aplicarse en torno a 10 minutos, dependiendo del grado de deterioro de la persona.
Valora diferentes dominios cognitivos: atencidon/concentracion, funcion ejecutiva,

capacidad visoespacial, lenguaje, memoria y orientacion.
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Las funciones ejecutivas se valoran utilizando una version adaptada del Trail
Making Test — B (1 punto), de una prueba de fluidez verbal fonologica (1 punto)
y de una prueba de abstraccion verbal a través de semejanzas (2 puntos).

La capacidad visoespacial es evaluada a través del dibujo de un reloj a la orden
(3 puntos) y de la copia de un cubo tridimensional (1 punto).

El lenguaje se mide a través de una prueba de denominacion viso-verbal de tres
animales de bajo grado de familiaridad (3 puntos), una de repeticion de dos
oraciones de mas de siete elementos y sintaxis compleja (2 puntos) y la tarea de
fluidez verbal fonolégica.

La Atencion se valora mediante la repeticion directa e inversa de una serie de
digitos (2 punto), una tarea de concentracion auditivo-motora (1 punto) y una
tarea de sustraccion de 7 en 7 (3 puntos).

La memoria se valora mediante el aprendizaje de cinco palabras a través de dos
intentos y recuerdo libre demorado a los cinco minutos aproximadamente (5
puntos). Ademas, incluye tarea de recuerdo facilitado por pista semdntica y
reconocimiento. La tarea de aprendizaje (memoria inmediata) y recuerdo
facilitado no se puntuan.

La orientaciéon a través de preguntas concretas sobre el momento y lugar

actuales (6 puntos).
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I1.6. VARIABLES INDEPENDIENTES

Se presentan a continuacion las principales variables consideradas en el estudio,

tanto sociodemograficas como clinicas.

11.6.1. VARIABLES SOCIODEMOGRAFICAS

1) Edad: Variable de escala calculada a partir de la diferencia entre la fecha de la

primera evaluacion y la fecha de nacimiento del participante. Se presenta en afnos.

2) Género/sexo: Variable nominal categorizada en “hombre” y “mujer”.

3) Nivel de estudios: Variable ordinal que nos indica el nivel de escolarizacion

alcanzado por el participante. Debido al amplio rango de edad incluido en la
muestra y las continuas reformas educativas llevadas a cabo en Espaia, nos
encontramos ante diferentes programas educativos seguidos por los participantes.
Para definir del modo mas preciso posible el nivel educativo alcanzado se recurre a
una clasificacion mas generalista, siguiendo las recomendaciones de la Clasificacion
Internacional de la Educacion (UNESCO, 2013). Categorizada en:

a. Sabe leer y escribir.

b. Estudios primarios incompletos.

c. Estudios primarios completos.

d. Estudios secundarios.

e. Estudios universitarios.
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11.6.2. VARIABLES CLINICAS

Para definir la condicion clinica de cada participante se muestran los datos
relativos a los diferentes tipos de ictus, la lateralidad de la lesion, la reaccion
psicopatologica, los principales factores de riesgo (hipertension, diabetes, dislipemias,
cardiopatias, obesidad, y consumo de alcohol, tabaco y otras drogas) y el déficit

cognitivo.

4) Tipo de ictus: Variable nominal que hace referencia a la naturaleza de la lesion
encefilica y categorizada en:
a. Isquémico: debido a la falta de aporte sanguineo a una determinada zona del
parénquima encefalico.
b. Hemorragico: debido a la rotura de un vaso sanguineo encefalico con
extravasacion de sangre.
c. Mixto: aquel ictus isquémico en el que se produce una transformacion

hemorragica.

5) Lateralidad de la lesion: Variable nominal que hace referencia a la localizacion

hemisférica de la lesion, categorizada en:
a. Derecha.
b. Izquierda.

c. Bilateral.
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6) Clasificacion de ictus isquémicos: Variable nominal de clasificacion del ictus

isquémico, con y sin transformacion hemorragica, segiin sintomas y signos del
“Oxfordshire Community Stroke Project (OCSP)” (Bamford, J. y cols., 1991; Mead,
G. E. y cols., 2000). Es importante destacar que la clasificacion se lleva a cabo por
un neur6logo independiente al estudio en el momento de maximo déficit, es decir,
en el momento agudo. Se distinguen cuatro posibilidades:

a. LAC: Infarto lacunar.

b. PAC: Infarto parcial de la circulacion anterior.

c. TAC: Infarto total de la circulacion anterior.

d. POC: Infarto total de la circulacion posterior.

7) Clasificacion de ictus hemorrdgicos: Variable nominal que describe la clasificacion

topografica de los ictus hemorragicos, categorizdndose en:
a. Hemorragia subaracnoidea.
b. Intraventricular.
c. Troncoencefilica.
d. Lobular.
e. Profunda.

f. Masiva.

8) Diagndstico psicopatoldgico: Variable nominal que describe la reaccion

psicopatologica del paciente a través de la clasificacion de la sintomatologia en:
a. Normal: no se observa sintomatologia.
b. Ansiedad: sintomatologia ansiosa.

c. Depresion: sintomatologia depresiva.
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d. Mixto: sintomatologia ansioso-depresiva.

Dicha clasificacion se obtiene en base al juicio clinico de un psicologo clinico
independiente. Para elaborar su juicio clinico se apoyd en pruebas aplicadas
habitualmente en pacientes con dafio cerebral: escalas de ansiedad y depresion de
Hamilton (Hamilton, M., 1967), y el Inventario Neuropsiquiatrico (Boada, M., Cejudo,

J. C., Tarraga, L., Lopez, O. L., y Kaufer, D., 2002).

9) Factores de riesgo: Variable dicotomica que refleja la presencia o no de un factor de

riesgo concreto. Los factores de riesgo considerados fueron: hipertension, diabetes,
dislipemias, cardiopatias, obesidad, y consumo de alcohol, tabaco y otras drogas.
a. Si: el factor de riesgo esta presente.

b. No: el factor de riesgo no esta presenta.

10) Déficit cognitivo: Variable dicotomica que clasifica segun el diagnostico

neuropsicologico a los participantes en:
a. Grupo control: aquellos que no presentan déficit cognitivo.

b. Grupo experimental: aquellos que presentan déficit cognitivo.

11) Escala de Rankin modificada (mRS): Variable ordinal cuyo resultado se utiliza

como criterio de inclusion/exclusion. Consta de seis posibles valores que clasifican
el nivel de dependencia desde “asintomatico” a “incapacidad grave” -el sexto valor
posible seria el de “muerte”-. En el estudio se consideran aquellos en los que el
participante precisa de apoyo:

a. Nivel 3. Incapacidad moderada.
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b. Nivel 4. Incapacidad moderadamente grave.

c. Nivel 5. Incapacidad grave.
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I1.7. METODO ESTADISTICO

I1.7.1. ANALISIS DESCRIPTIVO

Se utiliza el analisis descriptivo con el objetivo de explorar los datos muestrales
recogidos. Concretamente, para la descripcion de cada una de las variables
sociodemograficas de la muestra se desarrolla una distribucioén de frecuencias relativas
expresadas en porcentajes, que nos indica la proporcion del nimero total de datos. Para

facilitar su interpretacion de un modo visual se utilizan graficas de sectores.

Para la representacion de los resultados obtenidos en la aplicacion del MoCA y
del MMSE segtin las diferentes variables independientes, se opta por la utilizacion del
diagrama de caja y bigotes y para comprobar si existe diferencia significativa entre los
diferentes grupos las pruebas Mann-Whitney para las variables independientes

dicotomicas y Kruskal-Wallis para las politomicas.

I1.7.2. ANALISIS DE VALIDEZ DIAGNOSTICA

El interés del estudio de validacion diagnodstica de ambas pruebas de cribado
cognitivo no es otro que recopilar suficiente evidencia cientifica que pueda servir de
soporte para su uso en la rehabilitacion subaguda del ictus. Como medida criterio de
referencia se utiliza el juicio clinico de un psicologo experto en neuropsicologia, el cual
se basa en la valoracién del paciente a través de entrevista clinica, de revision de la

historia clinica y de la aplicacion de una bateria flexible de pruebas (duracion
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aproximada de tres horas, dividida en 2-3 sesiones dependiendo del estado clinico del

paciente).

Para ello se utiliza el analisis en base a curvas ROC, que se trata de un método
estadistico para determinar la exactitud diagnostica de variables que utilizan una escala
de medida continua (Hajian-Tilaki, K., 2013; Hanley, J. A. y McNeil, B. J., 1982).

Habitualmente los objetivos de este andlisis son:

® Calcular los puntos de corte idoneos, es decir, aquellos en los que se observan

mayores valores de sensibilidad y especificidad;

®© Valorar la capacidad diagnostica de una prueba, es decir, la capacidad de

diferenciar entre personas sanas y con algtn tipo de patologia;

® Comparar la precision diagnostica de varias pruebas.

En nuestro caso, aplicamos el andlisis de la curva ROC a los resultados del
MoCA y del MMSE, valorando la capacidad discriminativa del DC-PI. Para valorar la
capacidad diagndstica y comparar entre ambas pruebas se utiliza como parametro el

AUC, que es independiente de la prevalencia del déficit en el estudio (Hanley, J. A. y

McNeil, B. J., 1983). Un AUC de 0,50 nos indicaria que la prueba no discrimina entre
ambas situaciones, por el contrario, cuanto mas se acerque su valor a 1 mayor serd la
capacidad de discriminacion de la prueba. Para comparar estadisticamente ambas AUC

se utiliza el método propuesto por DeLong (1988) mediante el software MedCalc.
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Ademas, se presentan los valores de los siguientes parametros utilizados para

valorar la capacidad diagnostica de las pruebas:

© Sensibilidad (S): es el porcentaje de resultados positivos en pacientes con DC-PI.
Indica la capacidad de la prueba de cribado para identificar a los pacientes que
realmente tienen DC-PI; a mayor sensibilidad menos “falsos negativos”.

Verdaderos Positivos x 100
Sensibilidad (%) =

Verdaderos Positivos + Falsos Negativos

® Especificidad (E): es el porcentaje de resultados negativos de pacientes sin DC-PI.
Valora la capacidad de la prueba para identificar aquellos pacientes que realmente
no tienen DC-PI; a mayor especificidad menos “falsos positivos”.

Verdaderos Negativos x 100

E Ficidad (%) =
specificidad (%) Falsos Positivos + Verdaderos Negativos

® Indice de Youden (Y): es un indice propuesto por W. J. Youden (1950) para analizar
la capacidad diagndstica a través de un tnico valor. La puntuacion varia entre -1 y
1; con puntuaciones iguales o inferiores a 1 la prueba no tendria valor informativo,
mientras que cuanto mas se acerque a 1 mejor serd la prueba discriminando.

Y=S+E-1

® Valor Predictivo Positivo (VPP): es el porcentaje de pacientes con DC-PI de entre
todos los pacientes con resultado positivo en la prueba; es decir, la probabilidad de

que un resultado positivo corresponda efectivamente a un paciente con DC-PIL.

Verdaderos Positivos x 100
VPP (%) =

Verdaderos Positivos + Falsos Positivos
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® Valor Predictivo Negativo (VPN): es el porcentaje de pacientes sin DC-PI de entre
todos los pacientes con resultado negativo en la prueba; es decir, la probabilidad de
que un resultado negativo corresponda efectivamente a un paciente sin DC-PI.

Verdaderos Negativos x 100
VPN (%) =

Verdaderos Negativos + Falsos Negativos

® Proporcion de probabilidad positiva (+LR): es la estimacion de cuanto aumenta la

probabilidad de encontrar DC-PI cuando el resultado de la prueba es positivo.

Sensibilidad
1 — Especificidad

+LR =

®© Proporcion de probabilidad negativa (-LR): es la estimacion de cuanto disminuye la

probabilidad de encontrar DC-PI cuando el resultado de la prueba es negativo.

1 — Sensibilidad

—LR= Especificidad

Para la interpretacion de la proporcion de probabilidad se utiliza el siguiente

criterio:

-LR +LR Diferencia y utilidad clinica
1 1 Sin diferencia, no valor clinico
Pequena
0,2-0,5 2-3 Puede ser relevante
Moderada
Wl = ot Relevante a nivel clinico
<0.1 ~10 Alta

Muy util a nivel clinico

Es importante destacar que ambas pruebas, MoCA y MMSE, son aplicadas en el

mismo momento clinico (un tiempo maximo entre ambas de 24 horas), a los mismos
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participantes y se contrastan con el mismo criterio de referencia: el juicio clinico de un
experto independiente apoyado en una evaluacion neuropsicoldgica extensa con bateria

flexible.

I1.7.3. ANALISIS DE FIABILIDAD

Todo proceso de medicion conlleva siempre un grado de error. Incluso en los
procedimientos de medicion de una variable, mas sencillos y libres casi totalmente de la
influencia subjetiva por parte del evaluador, se comete un cierto error inherente a
factores asociados al observador, al individuo evaluado, al instrumento de medida y al
proceso de medicion seguido (Argimon-Pallas, J. M. y Jiménez-Villa, J., 2004). Se nos
plantea como segundo gran objetivo del estudio la necesidad de valorar la fiabilidad en
la medicion llevada a cabo por diferentes evaluadores en un mismo momento y por un
mismo evaluador en diferentes momentos, ya que de este modo podemos valorar la
idoneidad de extrapolar los resultados a otros centros donde se atiendan pacientes que
han sufrido un ictus. Concretamente, tratamos de valorar la  concordancia

interobservadores e intraobservador.

Para ello utilizamos el Coeficiente de Correlacion Intraclase (CCI), aplicado a la
puntuacién total del MoCA. Para el célculo del CCI se utilizd un modelo de efectos
mixtos de dos factores y acuerdo absoluto con un intervalo de confianza del 95%. Como
toda proporcion, los valores del CCI pueden oscilar entre 0 y 1. Un CCI igual a 0 nos
indicaria que la concordancia observada entre las puntuaciones obtenidas por ambos

evaluadores es la misma que se esperaria Unicamente por azar; mientras que un CCI
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igual a 1 seria indicativo de que toda la variabilidad observada se explica por las
diferencias entre los sujetos del estudio en la variable medida y no por las diferencias
entre los evaluadores. Para facilitar la interpretacion se utilizd la clasificacion

cualitativa propuesta por Joseph L. Fleiss (1986):

Valor Grado de concordancia
<0,30 Nula o muy pobre
0,31 -0,50 Pobre
0,51 -0,70 Moderada
0,71 - 0,90 Buena
>0,90 Muy buena

El CCI se acompafia del andlisis de la consistencia interna a través del
coeficiente alfa de Cronbach y, con el objetivo de ofrecer una interpretacion visual
intuitiva, se complementa el CCI con el método grafico propuesto por Bland y Altman
(1986). El método de Bland y Altman consiste en una técnica para valorar la
concordancia entre dos sistemas de medida, consistente en la representacion grafica de
las diferencias entre dos mediciones frente a su media. Concretamente, es un diagrama
de dispersion en el cual en el eje de coordenadas se representan las diferencias entre

ambas mediciones y en el eje de abscisas el promedio de ambas mediciones.
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II1.1. ANALISIS DESCRIPTIVO DE LOS

RESULTADOS

Se comparan los resultados obtenidos por la muestra en ambas pruebas: MoCA y
MMSE, segun las principales variables sociodemograficas -sexo, edad y nivel
educativo- y clinicas —tipo de ictus, lateralidad de la lesion y sintomatologia

psicopatologica-.

I11.1.1. VARIABLES SOCIODEMOGRAFICAS

GENERO: En ambas prucbas se obtienen valores medios mayores en el caso de los
hombres, sin que estas diferencias lleguen a ser significativas. Esta diferencia media es
mayor en el MMSE que en el MoCA. Se debe tener en cuenta que el 52,3% de las
mujeres no habian finalizado los estudios primarios, mientras que en hombres este

porcentaje baja al 38%.

30
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Figura 16. Puntuacion media del MMSE y del MoCA segun el sexo.
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Tabla 23. Puntuacion media del MMSE y del MoCA segtn el sexo.

Sexo MMSE MoCA
Hombre (n=79) 24,63 (DT=5,650) 16,73 (DT=7,440)
Mujer (n=44) 23,16 (DT=5,795) 15,16 (DT=7,288)
U de Mann-Whitney 1.423 (p=0,095) 1.529 (p=0,270)

NOTA: DT=desviacion tipica.

EDAD: La edad se relacion6 negativamente con el resultado en ambas pruebas: MMSE
(r=-0,215; sig. bilateral 0,17) y MoCA (r=-0,284; sig. bilateral 0,001). Tan s6lo 5
participantes eran menores de 40 afios y 4 eran mayores de 80. Los diferentes rangos de
edad presentan valores medios que muestran diferencias significativas. En el MoCA la
media de mayor valor la presentan los pacientes menores de 50 afnos, mientras que el

valor mas bajo lo presentan los pacientes entre 71 y 80 afios.

@ MMSE
30+ W MocaA
* *
251
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20— I
15— o]
o]
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* s}
*
5

T T T T T T
18-40 41-50 51-60 61-70 71-80 >80

Figura 17. Puntuacion media del MMSE y del MoCA segun el rango de edad.
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Rango de edad
De 18 a 40 (n=5)
De 41 a 50 (n=15)
De 51 a 60 (n=31)
De 61 a 70 (n=34)
De 71 a 80 (n=34)
Mas de 80 (n=4)

Kruskal-Wallis

MMSE
26,80 (DT=3,271)
24, 67 (DT=6,366)
25,42 (DT=5,732)
21,96 (DT=5,760)
22,35 (DT=4,996)

24,50 (DT=9,678)

Tabla 24. Puntuacion media del MMSE y del MoCA segtn el rango de edad.

MoCA
19,00 (DT=7,106)
19,33 (DT=8,756)
18,00 (DT=6,445)
16,18 (DT=7,477)
12,41 (DT=6,001)
18,50 (DT=10,344)

14,533 (p=0,013)

12,463 (p=0,029)

NOTA: DT=desviacion tipica.

NIVEL EDUCATIVO: Se observa como tendencia una mayor puntuaciéon en ambas
pruebas a medida que aumenta el nivel educativo alcanzado por el paciente, con una

diferencia media significativa segun la prueba de Kruskal-Wallis.

SEH | ?W
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Sabe leery Estudios Estudios Estudios Estudios
escribir primarios primarios secundarios  universitarios

incompletos completos

Figura 18. Puntuacion media del MMSE y del MoCA segun el nivel de estudios.
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Tabla 25. Puntuacion media del MMSE y del MoCA segun el nivel educativo.

Nivel educativo
Leer y escribir (n=5)
Primarios Incompletos (n=48)
Primarios Completos (n=33)
Secundarios (n=19)
Universitarios (n=18)

Kruskal-Wallis

NOTA: DT=desviacion tipica.

MMSE
22,00 (DT=5,788)
22,88 (DT=0,806)
23,21 (DT=6,417)
28,16 (DT=1,675)
25,33 (DT=5,770)

18,984 (p=0,001)

I11.1.2. VARIABLES CLINICAS

MoCA
12,80 (DT=5,541)
14,08 (DT=6,617)
14,88 (DT=7,797)
22,00 (DT=4,761)
18,89 (DT=7,813)

20,291 (p<0,001)

TIPO DE ICTUS: las puntuaciones medias observadas entre los diferentes grupos

segun el tipo de ictus son muy similares. Ello quizd se deba a que los pacientes

participantes en el estudio previamente son seleccionados en base a su capacidad

funcional como candidatos a rehabilitacion especializada intensiva; es decir, aquellos

con ictus leves (mRS<3) son excluidos.

Tabla 26. Puntuacion media del MMSE y del MoCA segtn el tipo de ictus.

Tipo de ictus
Isquémico (n=68)
Mixto (n=15)
Hemorragico (n=40)

Kruskal-Wallis

NOTA: DT=desviacion tipica.

MMSE

24,38 (DT=5,455)
25,73 (DT=4,652)

23,03 (DT=6,419)

1,995 (p=0,369)

MoCA
15,85 (DT=7,232)
17,27 (DT=7,245)
16,30 (DT=7,855)

0,596 (p=0,742)
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Figura 19. Puntuacion media del MMSE y del MoCA segun el tipo de ictus.

En los ictus isquémicos, observamos que aquellos que afectan a la circulacion

anterior son los que obtienen medias mas bajas en ambas pruebas, seguido de los ictus

de la circulacion posterior y de los infartos lacunares. Sin embargo, dichas diferencias

no son significativas.

Tabla 27. Puntuacion media del MMSE y del MoCA segun el subtipo de ictus isquémico.

Tipo de ictus isquémico
TACI (n=44)
PACI (n=21)
LACI (n=12)

POCI (n=6)

Kruskal-Wallis

NOTA: DT=desviacion tipica.

MMSE

23,98 (DT=5,634)
24,14 (DT=5,199)
27,50 (DT=2,939)
25,33 (DT=6,218)

5,406 (p=0,144)

MoCA

15,18 (DT=7,302)
15,71 (DT=7,114)
19,25 (DT=6,032)
18,00 (DT=8,695)

3,012 (p=0,390)
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Figura 20. Puntuacion media del MMSE y del MoCA segun el subtipo de ictus
isquémico.

En cuanto a los ictus hemorragicos, se obtienen valores muy similares en MMSE
y MoCA para los subtipos estudiados, no observandose diferencias significativas. En

ambos casos, las HSA son las que presentan valores mas bajos, habitualmente asociado

a un dano cerebral difuso.

Tabla 28. Puntuacion media del MMSE y del MoCA segun el subtipo de ictus
hemorragico.

Tipo de ictus hemorragico MMSE MoCA
HSA (n=3) 22,33 (DT=5,508) 15,00 (DT=12,166)
Lobular (n=15) 23,27 (DT=5,431) 15,93 (DT=6,053)
Profunda (n=22) 22,95 (DT=7,339) 16,73 (DT=8,691)
Kruskal-Wallis 0,407 (p=0,816) 0,356 (p=0,837)

NOTA: DT=desviacion tipica; HSA=hemorragia subaracnoidea.
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Figura 21. Puntuacion media del MMSE y del MoCA segun el subtipo de ictus
hemorragico.

LATERALIDAD DE LA LESION: El estudio de la lateralidad de la lesién se lleva a
cabo en 120 pacientes, ya que 3 de ellos se corresponden a un diagnéstico de HSA. No
se encuentran diferencias significativas entre las lesiones derechas e izquierdas, siendo

en ambas pruebas la media menor para aquellas que afectan al hemisferio dominante.

Tabla 29. Puntuaciéon media del MMSE y del MoCA segtn la lateralidad de la
lesion.

Lateralidad de la lesion MMSE MoCA
Derecha (n=70) 24,54 (DT=5,006) 16,64 (DT=7,003)
Izquierda (n=46) 23,28 (DT=6,837) 15,33 (DT=8,028)

Bilateral (n=4) 27,25 (DT=1,708) 18,50 (DT=2,380)
Kruskal-Wallis 0,767 (p=0,682) 1,120 (p=0,571)

NOTA: DT=desviacion tipica.
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Figura 22. Puntuacion media del MMSE y del MoCA segun la lateralidad de la lesion.

SINTOMATOLOGIA PSICOPATOLOGICA: Los pacientes que muestran
sintomatologia ansiosa son los que obtienen una puntuacion media mas baja en ambas
pruebas, y los de sintomatologia ansioso-depresiva los que obtienen mayor puntuacion
media. Las diferencias no son significativas entre las categorias para ninguna de las
pruebas, por lo que parece que el estado de danimo no influye en el rendimiento

cognitivo en ninguna de las pruebas.
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Figura 23. Puntuaciéon media del MMSE y del MoCA segun la sintomatologia

psicopatologica del estado de animo.

Tabla 30. Puntuacion media del MMSE y del MoCA segln

sintomatologia psicopatologica del estado de &nimo.

Psicopatologia

Normal (n=55)
Ansiedad (n=6)
Depresion (n=36)
Mixto (n=26)

Kruskal-Wallis

NOTA: DT=desviacion tipica.

MMSE

24,18
(DT=5,745)
22,67
(DT=3,011)
23,81
(DT=6,671)
24,69
(DT=4,840)
2,196
(p=0,533)

MoCA

16,15
(DT=7,934)
12,17
(DT=3,971)
16,56
(DT=7,821)
16,62
(DT=6,152)
2,227
(p=0,527)
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II1.2. VALIDEZ DIAGNOSTICA

La utilidad diagnoéstica se evaltio agrupando a los pacientes segun presentaran
déficit cognitivo o no, seglin la valoracion neuropsicologica habitual llevada a cabo por
un neuropsicologo. De los 123 pacientes, un total de 96 presentaron algun tipo de déficit
cognitivo. En la tabla 31 se resumen los datos de ambas pruebas segiin presenten los
pacientes déficit cognitivo o no; todas las comparaciones entre las submuestras
presentan diferencias significativas. Siendo la prueba que distancia mas entre ambos
grupos el MoCA, con una media de 13,7 puntos en el grupo de déficit cognitivo y de

24,96 puntos en el de rendimiento cognitivo normal.

() MMSE
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Puntuacion Media
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Figura 24. Puntuacion media del MMSE y del MoCA para los grupos con y sin DC-PL.
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Tabla 31. Puntuacion media del MMSE y del MoCA para los grupos con y

sin DC-PI.
Puntuacion Directa Puntuacion Corregida
DC-PI MMSE MoCA MMSE MoCA
: _ 28,70 24,96 28,81 25,70
Sl DS (=27 (DT=1,171)  (DT=3,391) (DT=1,241) (DT=3,244)
_ 22,81 13,70 23,47 14,56
XA (=20) (DT=5.830) (DT=6239) (DT=5753)  (DT=6,195)
358 143 458 141

ey (<0,001)  (p<0,001)  (p<0,001)  (p<0,001)

NOTA: DT=desviacion tipica.

Para ambas pruebas se encontré relacion negativa con la edad y positiva con el
nivel de estudios alcanzado. Resultados similares a los descritos en estudios previos
(Freitas, S. y cols., 2012; Monsch, A. U. y cols., 1995). Por lo que se llevan a cabo los
analisis de validez diagnoéstica con las puntuaciones directas y puntuaciones corregidas
segun nivel educativo y edad. Para la correccion de las puntuaciones del MoCA se
utilizo el criterio establecido por los autores de sumar 1 punto en aquellos casos en los
que el participante contaba con menos de 13 afios de escolarizacion. Para el MMSE se

utiliz6 la correccion propuesta por Rafael Blesa y cols. (2001):

Edad
<51 51-75 >75
<9 0 +1 +2
Educacion 9-17 1 0 1
>17 -2 -1 0

A continuacion se presentan los resultados obtenidos por ambas pruebas tanto en
sus puntuaciones directas como corregidas por edad y nivel educativo. Posteriormente,
se comparan las AUC de MMSE y MoCA segun el método descrito por Elizabeth R.

DeLong y cols. (1988).
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I11.2.1. VALIDEZ DIAGNOSTICA

Puntuaciones directas

La tabla 32 recoge los valores del AUC, desviacion tipica (DT) y estadistico de
contraste entre los resultados positivos y negativos ofrecidos por cada prueba. El
MMSE obtuvo un AUC de 0,862, mientras que el del MoCA fue de 0,945. Ambas AUC

mostraron diferencias significativas respecto a un AUC de 0,5.

Tabla 32. Area bajo la curva de puntuaciones directas.

IC 95%
AUC DT z Sig.
Inferior Superior
MMSE 0,862 0,032 0,788 0,917 11,315 <0,001
MoCA 0,945 0,0196 0,889 0,978 22,737 <0,001

NOTA: AUC=area bajo la curva; DT=desviacion tipica; Z=estadistico de contraste;
Sig.=significacion.

La tabla 33 recoge el punto de corte que maximiza la suma de sensibilidad y
especificidad segun el indice de Youden, y las proporciones de probabilidad positiva y
negativa. El punto de corte para diferenciar entre pacientes con y sin DC-PI mas
adecuado segun el indice de Youden fue el de <27 para el MMSE y <20 para el MoCA.
La especificidad fue idéntica para ambas pruebas, mientras que la sensibilidad fue

superior en el MoCA, detectando el 78,12% de los verdaderos positivos.

119



Tesis Doctoral

Tabla 33. Puntos de corte segun el indice de Youden para las puntuaciones directas.

PC Sensibilidad Especificidad Y +LR -LR
MMSE <27 65,62 96,30 0,619 17,73 0,35
MOCA <20 78,12 96,30 0,744 21,11 0,22

NOTA: PC=punto de corte; 1Y= indice de Youden; +/-LR=Proporcion de probabilidad positiva y
negativa.

En la tabla 34 se presentan los puntos de corte y coordenadas de la curva ROC

para las puntuaciones directas de ambas pruebas.

Tabla 34. Coordenadas de la curva ROC para las puntuaciones directas.

PC S IC 95% E IC 95% +LR -LR
<26 58,33 47,8 -683 96,30 81-99,9 15,75 0,43
<27 65,62 552-75 96,30 81-99,9 17,72 0,36
I <28 71,87 61,8 - 80,6 88,89 70,8 - 97,6 6,47 0,32
<29 84,37 75,5-91,0 62,96 42,4 - 80,6 2,28 0,25
<30 95,83 89,7- 98,9 25,93 11,1 -46,3 1,29 0,16
<19 72,92 62,9 - 81,5 96,30 81,0 - 99,9 19,69 0,28
<20 78,12 68,5-85,9 96,30 81,0 -99,9 21,09 0,23
<1 80,21 70,8 - 87,6 88,89 70,8 - 97,6 7,22 0,22
o <22 87,50 79,2- 93,4 81,48 61,9 -93,7 4,72 0,15
<23 90,62 82,9 - 95,6 77,78 57,7-91,4 4,08 0,12
<24 95,83 89,7- 98,9 66,67 46,0 - 83,5 2,87 0,063
<25 97,92 92,7-99,7 51,85 31,9-71,3 2,03 0,040

NOTA: PC=punto de corte; S=sensibilidad; IC=indice de confianza; E=especificidad; +/-LR=Proporcion de
probabilidad positiva y negativa. En sombreado se indican los puntos de cortes indicados por el indice de
Youden.
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Puntuaciones corregidas

La tabla 35 recoge los valores generados por las puntuaciones corregidas de
ambas pruebas del AUC, desviacion tipica y estadistico de contraste entre los resultados
positivos y negativos ofrecidos. El MMSE obtuvo un AUC de 0,823, inferior al
obtenido mediante las puntuaciones directas; mientras que el del MoCA fue de 0,946,
practicamente igual al obtenido con puntuaciones directas. Ambas AUC mostraron

diferencias significativas respecto a un AUC de 0,5.

Tabla 35. Area bajo la curva de puntuaciones corregidas.

IC 95%
AUC DT z Sig.
Inferior Superior
MMSE 0,823 0,0363 0,744 0,886 8,906 <0,001
MoCA 0,946 0,0195 0,890 0,978 22,9 <0,001

NOTA: AUC=4area bajo la curva; DT=desviacion tipica; IC=indice de confianza; Z=estadistico
de contraste; Sig.=significacion.

La tabla 36 recoge el punto de corte mas adecuado segun el indice de Youden, y
las proporciones de probabilidad positiva y negativa. El punto de corte para diferenciar
entre pacientes con y sin DC-PI mas adecuado segun el indice de Youden fue el de <27
para el MMSE y <21 para el MoCA. Respecto a los resultados obtenidos con las
puntuaciones directas, observamos que se mantiene el del MMSE mientras que se
incrementa de < 19 a < 20 el del MoCA. La especificidad fue idéntica para ambas
pruebas, mientras que la sensibilidad del MMSE disminuyo de 65,62% a 60,42% y la

del MoCA aument6 de 78,12% a 79,17%.
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Tabla 36. Puntos de corte segun el indice de Youden para las puntuaciones corregidas.

PC Sensibilidad Especificidad Y +LR -LR
MMSE <27 60,42 96,30 0,5671 16,32 0,41
MOCA <21 79,17 96,30 0,7546 21,39 0,21

NOTA: PC=punto de corte; [Y= indice de Youden; VPP=valor predictivo positivo; VPN=valor predictivo
negativo.

En la tabla 37 se presentan los puntos de corte y coordenadas de la curva ROC
para las puntuaciones corregidas de ambas pruebas. Para los puntos de corte
seleccionados encontramos que ambas pruebas tienen probabilidades de proporcion
positivas altas, es decir, un resultado positivo en las pruebas indicaria que se presenta
DC-PI con una alta probabilidad. Sin embargo, un resultado negativo no excluiria la
presencia de DC-PI, especialmente en el caso del MMSE con un valor de proporcion de

probabilidad negativa proximo a 0,5.

Tabla 37. Coordenadas de la curva ROC para las puntuaciones corregidas.

PC S IC 95% E IC 95% +LR -LR
<27 60,42 49,9 -703 96,30 81,0 -99,9 16,31 0,41
MMSE <28 69,79 59,6 - 78,7 81,48 61,9 - 93,7 3,77 0,37
<29 76,04 66,3 - 84,2 62,96 42,4 - 80,6 2,05 0,38
<30 89,58 81,7-94,9 40,74 224-612 1,51 0,26
<20 73,96 64,0 - 82,4 96,30 81,0 - 99,9 19,97 0,27
<21 79,17 69,7 - 86,8 96,30 81,0 -99,9 21,37 0,22
<22 80,21 70,8 - 87,6 88,89 70,8 - 97,6 7,22 0,22
LAC <23 88,54 80,4 - 94,1 77,78 57,7-91,4 3,98 0,15
<24 91,67 84,2 - 96,3 74,07 53,7-88,9 3,54 0,11
<25 96,87 91,1-99,4 66,67 46,0 - 83,5 2,91 0,047
<26 98,96 94,3 - 100 51,85 31,9-713 2,06 0,020

NOTA: PC=punto de corte; S=sensibilidad; IC=indice de confianza; E=especificidad; +/-LR=Proporcion de
probabilidad positiva y negativa. En sombreado se indican los puntos de cortes indicados por el indice de
Youden.
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Tabla 38. Tabla de contingencia entre el juicio clinico sobre la
presencia de DC-PI y la clasificacion segun el MMSE vy el
MoCA para los puntos de corte obtenidos.

NO Si

DC-PI DC-PI Uizl
26 38
22 21,1%) (30,9%) &
MMSE
! 58
el (0,8%) (47,2%) 39
27 20
2= (21,9%) (16,3%) e
MoCA
0 76
=21 (0%) (61,8%) 76

En la tabla 38 de contingencia utilizando los puntos de corte obtenidos,
observamos que el MoCA es capaz de detectar a un 18,75 % mas de los pacientes que
presentaron DC-PI que el MMSE, un total de 18 pacientes de diferencia. Sin embargo,
ambas pruebas clasifican correctamente sin DC-PI a practicamente el mismo niimero de
pacientes, un total de 26 en el caso del MMSE y de 27 en el del MoCA. En cuanto a los
falsos negativos, 38 pacientes con DC-PI obtienen resultados normales en el MMSE, y
20 en el MoCA. En el caso del MoCA no se observa ningin caso en el que se

identifique DC-PI cuando en realidad el paciente no lo presentaba.
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111.2.2. COMPARACION DEL AUC

Puntuaciones directas

La figura 25 muestra la distribuciéon de la curva ROC obtenida con las

puntuaciones directas de ambas pruebas. Se aprecia como el AUC es mayor en el

MoCA.

1,04

Mo CA
===+ MMSE
Linea de referencia

0,87

Sensibilidad

0,44

0,2

0,0 T | I
0,0 0,2 04 0,6 0,8 1,0

1 - Especificidad

Figura 25. Distribucion de la curva ROC para las puntuaciones directas del MMSE y
del MoCA.

La tabla 39 recoge los valores generados por las puntuaciones directas de ambas
pruebas del AUC, desviacion tipica y estadistico de contraste entre ambas dareas
(DeLong, E. R. y cols., 1988). Estos valores nos indican que el MoCA discrimina de
mejor manera que el MMSE los pacientes con y sin DC-PI, reflejado por una diferencia

significativa entre el AUC de ambas pruebas (Diferencia de AUC=0,083, p=0,0075).
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Tabla 39. Diferencia entre las areas bajo la curva de las puntuaciones directas.

AUC

MMSE 0,862
MoCA 0,945
Diferencia 0,083

NOTA: AUC=érea bajo
Sig.=significacion.

Puntuaciones corregidas

DT

0,0320
0,0196
0,310

la curva;

DT=desviacion tipica;

IC 95%
Z Sig.
Inferior Superior
0,788 0,917 - -
0,889 0,978 - -
0,022 0,144 2,675 0,0075

Z=estadistico de contraste;

La figura 26 muestra la distribuciéon de la curva ROC obtenida con las

puntuaciones corregidas de ambas pruebas. Se aprecia como el AUC es mayor en el

MoCA.

0,64

Sensibilidad

0,44

0,2

0,04 T
0,0 0,2

I
0,4

1 - Especificidad

Mo CA
===+ MMSE
Linea de referencia

I
0,6 0.8 10

Figura 26. Distribucion de la curva ROC para las puntuaciones corregidas del MMSE

y del MoCA.
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La tabla 40 recoge los valores generados por las puntuaciones corregidas de
ambas pruebas del AUC, desviacion tipica y estadistico de contraste entre ambas areas
(DeLong, E. R. y cols., 1988). Estos valores nos indican nuevamente que el MoCA
discrimina de mejor manera que el MMSE los pacientes con y sin DC-PI, reflejado por
una diferencia significativa entre el AUC de ambas pruebas (Diferencia de AUC=0,122,

p=0,0004).

Tabla 40. Diferencia entre las areas bajo la curva de las puntuaciones corregidas.

IC 95%
AUC DT Z Sig.
Inferior Superior
MMSE 0,823 0,0363 0,744 0,886 - -
MoCA 0,946 0,0195 0,890 0,978 - -
Diferencia 0,122 0,343 0,055 0,190 3,564 0,0004

NOTA: AUC=area bajo la curva; DT=desviacion tipica; Z=estadistico de contraste;
Sig.=significacion.
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I11.4. FIABILIDAD INTEREVALUADORES

De los participantes de la muestra completa se seleccionaron 30 al azar, que
fueron evaluados con el MoCA por un segundo neuropsicoélogo. Ambas aplicaciones del
MoCA fueron contrabalanceadas estableciéndose un tiempo entre aplicaciones que

oscil6 entre 5 y 15 dias (Media=7,7; DT=1,985).

La tabla 44 recoge la puntuacion media obtenida por cada evaluador y la

obtenida en cada turno de aplicacion.

Tabla 41. Puntuacion media del MoCA para ambos evaluadores y
ambos turnos de aplicacion.

n Rango Media Desviacion Tipica
Evaluador — 1 30 7-27 18,367 5,957
Evaluador — 2 30 6-28 17,333 6,261
Aplicacion — 1* 30 6-28 17,367 6,245
Aplicacion — 2* 30 7-27 18,333 5,979

Para comprobar si hay diferencias entre las puntuaciones de ambas evaluaciones
se utiliza la prueba no-paramétrica de Wilcoxon de los rangos con signo de muestras
relacionadas; estableciendo como hipotesis nula que la mediana de las diferencias es

igual a cero.

En la figura 31 se representa el nimero de participantes que obtiene cada una de

las diferencias encontradas entre los resultados de ambos evaluadores. Observamos que
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la mediana se situdé en +1, con un valor de Z = -1,754 con una significacioén de 0,79; por

lo que se retiene la hipotesis nula.

" Diferencias Negativas (n=19) ¥ Empates (n=3) Diferencias Positivas (n=8)

8

6

4
2 I -
. . -

-5 -3 -2 -1 0 1 2 3 4 5 9
Evaluador 1 - Evaluador 2

Frecuencia

Figura 27. Diferencia de resultados del MoCA entre ambos evaluadores.

Para comprobar si hay diferencias segun el orden de aplicacion de la prueba, se
decide aplicar la misma prueba de Wilcoxon a los resultados obtenidos en un primer
momento frente a los obtenidos en una segunda valoracion. Se obtiene un valor de Z = -

1,778 con una significacion de 0,75; por lo que se retiene la hipotesis nula.

" Diferencias Negativas (n=9) ¥ Empates (n=3) Diferencias Positivas (n=18)

8
6

4

: I -
;o1
5 4 2 4 0 1 2 3 4 5 9

Aplicacion 22 - Aplicacion 12

Frecuencia

Figura 28. Diferencia de resultados del MoCA entre la segunda aplicacion y la primera
independientemente del evaluador.
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En la tabla 42 se recogen los valores del CCI, utilizando un modelo de efectos

mixtos de dos factores y acuerdo absoluto. Se obtuvo un CCI de 0,936; reflejando una

concordancia muy alta entre ambos evaluadores.

Tabla 42. Fiabilidad interevaluadores.

V)
ccl IC 95%
Promedio 1, ferior Superior
MoCA 0,936 0,861 0,970

NOTA: CCl=coeficiente de correlacion intraclase.

Fuerza Alfa de
Concordancia Cronbach

Muy Buena 0,941 0,890

En la figura 29 se observa una grafica de Bland y Altman, en la que se

representan las diferencias entre las dos evaluaciones frente al promedio de las mismas.

En pocas ocasiones las mediciones han concordado (diferencia igual a cero). Hay un

evaluador que en la mayoria de las ocasiones ha obtenido puntuaciones mas altas, de

hecho la media de las diferencias es positiva (1,033). Sin embargo, estas diferencias no

han sido altas y se han repartido de modo homogéneo a lo largo del eje horizontal.
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Diferencia Media = 1,033
(DT=2,883)

@)
000

° 8§
co 8% ,%00¢e®
5 10 @ O 20 55 O 4

Diferencias MoCA (Evaludor 1 - Evaluador 2) ®
g

@
S

Media MoCA [(Evaluador 1 + Evaluador 2) / 2]

Figura 29. Grafica de Bland y Altman de la fiabilidad interevaluadores.
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II1.3. FIABILIDAD INTRAEVALUADOR

El estudio de la fiabilidad intraecvaluador se llevd a cabo en una muestra de 62
pacientes escogidos al azar de la muestra completa, de los cuales 54 (87,1%)
presentaron algun tipo de déficit cognitivo. La tabla 43 recoge la puntuacion media

obtenida por cada prueba en su primera y segunda aplicacion.

Tabla 43. Puntuaciéon media del MoCA para la primera y segunda

aplicacion.
n Rango Media Desviacion Tipica
MoCA - 1 62 1-30 15,06 6,966
MoCA -2 62 2-30 18,35 6,895

En la figura 30 se observa un resultado medio mayor en la segunda aplicacion

del MoCA, con una ganancia de 3,29 puntos.

0~

T T
MoCA - 1* Aplicacion MoCA - 2* Aplicacion

Figura 30. Puntuacion media del MoCA para la primera y segunda aplicacion.
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Tabla 44. Fiabilidad intraevaluador.

o,
CCI e85 Fuerza Alfa de .
Promedio s Superior Concordancia Cronbach
MoCA 0,843 0,503 0,932 Buena 0,394 0,809

NOTA: CCl=coeficiente de correlacion intraclase.

En la tabla 44 se recogen los valores del CCI, utilizando un modelo de efectos
mixtos de dos factores y acuerdo absoluto. Se obtiene un CCI de 0,843, que refleja una

concordancia alta entre ambas aplicaciones.

Para comprobar si hay diferencias entre las puntuaciones de ambas aplicaciones
se utiliza la prueba no-paramétrica de Wilcoxon de los rangos con signo de muestras
relacionadas; estableciendo como hipotesis nula que la mediana de las diferencias es
igual a cero. La mediana de las diferencias se sitio en +3, con una diferencia

significativa respecto a la mediana de cero (Z=5,167, p<0,001).

'6Diferencias Negativas (n=10) ¥ Empates (n=9) Diferencias Positivas (n=43)

—_
N

Frecuencia
0]

i

5 2 1 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 11 13 18
MoCA 2 - MoCA 1

Figura 31. Diferencia de resultados del MoCA entre la segunda aplicacion y la primera.
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Con el objetivo de separar la posible influencia en el cambio de las puntuaciones
del MoCA de la evolucion clinica del paciente a nivel cognitivo, se llevaron a cabo los
analisis de fiabilidad segregando la muestra en un grupo control (n=8) —formado por
aquellos que no presentaban DC-PI- y un grupo experimental (n=54) —aquellos que si

presentaron DC-PI.

(OMoCA - 1* Aplicacion
MoCA - 2* Aplicacion

304 I MoCA - 1* Aplicacion
MoCA - 2* Aplicacidn

204

Media del MoCA

No Si
Déficit Cognitivo

Figura 32. Puntuacion media del MoCA para la primera y segunda aplicacion para los
grupos con y sin DC-PI.

En la figura 32 se representa la puntuacion media obtenida en el MoCA en cada
una de las aplicaciones. Se observa como en el grupo sin DC-PI las medias se
mantienen practicamente idénticas, mientras en el grupo con DC-PI las puntuaciones
medias de ambas pruebas se incrementan en la segunda aplicacion. Para comprobar si
estas diferencias eran significativas se utiliza nuevamente la prueba de Wilcoxon de

modo independiente en cada uno de los grupos: sin 'y con DC-PI.
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En el grupo sin DC-PI, se obtiene una mediana de 0, mientras que en el grupo de
pacientes con DC-PI se observa que la mediana de las diferencias entre ambas
aplicaciones del MoCA se sitlia en +3, con una diferencia significativa respecto a la

mediana de cero (Z = 5,167, p<0,001).

%Diferencias Negativas (n=6) ¥ Empates (n=8) Diferencias Positivas (n=40)

—_
N

Frecuencia
(0]

OE;

5 2 1 0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 11 13 18
MoCA 2 - MoCA 1

Figura 33. Diferencia de resultados del MoCA entre la segunda aplicacion y la primera
en el grupo de participantes con DC-PL.
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IV.1. UTILIDAD DIAGNOSTICA DEL MoCA

Los resultados obtenidos indican que el MoCA es un instrumento de cribado util
para detectar DC-PI en fase subaguda. Basandonos en el indice de Youden, con un
punto de corte de <21 (sensibilidad de 0,792 y especificidad de 0,963; AUC de 0,946)
nos permite diferenciar aquellos pacientes que presentan deterioro cognitivo secundario

a un ictus.

Este punto de corte es inferior al obtenido por los autores del MoCA en
poblacion con DCL (Nasreddine, Z. S. y cols., 2005), con un valor inferior de
sensibilidad pero mayor especificidad. Sin embargo, es el mismo punto de corte
obtenido por Larner (2012) y Lozano-Gallego y cols. (2009) para detectar DCL en
pacientes que acuden a clinicas de memoria. Este tltimo estudio realizado en poblacion
espanola. Estos resultados pueden estar influidos por la menor edad y nivel educativo de
la muestra de estos estudios en comparaciéon con el de los autores, asi como las

caracteristicas propias a la poblacion espaiiola.

A diferencia de los autores (Nasreddine, Z. S. y cols., 2005), en nuestro estudio
ambas variables, edad y nivel educativo, han mostrado una alta relaciéon con los
resultados del MoCA al igual que en otros estudios con pacientes con ictus (Pasi, M. y

cols., 2013) y en poblacion portuguesa general (Freitas, S. y cols., 2012).

El punto de corte a utilizar dependerd de los objetivos de la valoracion. En

nuestro caso, en el que prima la deteccion de pacientes con DC-PI sin ser demasiado
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relevante la aparicion de falsos positivos, consideramos que es mas util la utilizacion de

un punto de corte al menos de <24 (sensibilidad de 0,916 y especificidad de 0,740).

En cuanto al MMSE, nuestros datos confirman los obtenidos previamente
(Pendlebury, S. T., Mariz, J., y cols., 2012; Tombaugh, T. N. y Mclntyre, N. J., 1992)
sobre que tan s6lo un punto de corte de <29 obtiene datos de sensibilidad superiores al
70%. Al igual que en el estudio de Nys y cols. (2005), no se encuentra en el MMSE un
punto de corte Optimo con al menos un 80% de sensibilidad y un 60% de especificidad.
Sin embargo, ain muchos médicos siguen utilizando el MMSE como prueba de cribado
cognitivo en pacientes con ictus.

Aln asi, se observo una alta correlacion entre los resultados del MMSE vy del
MoCA, similares a los encontrados por Pendlebury y cols. (2010) en pacientes con ictus
en fase estable de la enfermedad y algo inferiores a los encontrados por los autores en

pacientes con DCL (Nasreddine, Z. S. y cols., 2005).

El MoCA se ha mostrado mas sensible que el MMSE en la deteccion del DC-PI,
con una diferencia de AUC de 0,122 (p<0,001). Ha clasificado correctamente mas
pacientes con y sin DC-PI, no ha clasificado erroneamente con DC-PI a ningun paciente
y ha pasado por alto a practicamente la mitad de pacientes con DC-PI que el MMSE.
Ambas pruebas obtuvieron probabilidades muy altas de detectar DC-PI en pacientes que
realmente lo sufren, llegando a ser en el MoCA del 100%. Sin embargo, también ambas
han obtenido bajas probabilidades de clasificar sin DC-PI a un paciente que realmente
no lo tiene en comparacion con estudios similares (Dong, Y. y cols., 2010; Godefroy, O.
y cols.,, 2011; Pendlebury, S. T., Mariz, J., y cols., 2012). Probablemente estos

resultados estén influidos por haber considerado DC-PI de modo dicotémico, sin
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diferenciar los que Unicamente tienen afectada una funcidon cognitiva concreta de
aquellos que presentan déficit en varias funciones (Pendlebury, S. T., Mariz, J., Bull, L.,
Mehta, Z., y Rothwell, P. M., 2013). De este modo, pacientes con lesiones focales y
déficits concretos pueden ser detectados por una valoracion llevada a cabo por un
neuropsicologo y pasar desapercibida por una prueba de cribado breve. Ejemplos
pueden ser casos leves de conducta de negligencia, dificultades praxicas o de memoria

visual.

El peor rendimiento del MMSE frente al MoCA en la deteccion de DC-PI puede
deberse a varios factores, entre ellos la falta de items mas sensibles a la capacidad
visoespacial, recuerdo demorado, funciones ejecutivas y razonamiento abstracto (Nys,

G. M., van Zandvoort, M. J., de Kort, P. L., Jansen, B. P., y cols., 2005).

El MoCA fue aplicable en un el 76,4% de los casos, siendo descartados de la
muestra un total de 38 pacientes: 25 por afasia (65,7%), 8 por déficit de conciencia
(21,1%), 2 por déficit sensorial visual (5,3%) y 3 por agitacion psicomotriz no
controlable (7,9%). Estos resultados son algo superiores a los reportados por Pasi y cols.
(2013) en pacientes hospitalizados en una unidad de ictus, donde el MoCA fue aplicable
en un 73% de los pacientes. Sin embargo, hay que resaltar que nuestra muestra esta
formada por pacientes que previamente han sido seleccionados como candidatos a
rehabilitacion neurologica especializada, por lo que presumiblemente pacientes con
gran deterioro en los que no habria sido aplicable el MoCA no han llegado a formar
parte de nuestro estudio. En ambos estudios, las principales causas para no poder aplicar

el MoCA fueron la presencia de déficit del lenguaje y de la conciencia.
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IV.2. FIABILIDAD DEL MoCA

Los resultados del MoCA tienen estabilidad a lo largo del tiempo con una
fiabilidad intraevaluador de 0,843, y entre diferentes evaluadores con una fiabilidad de
0,936. Unicamente se han encontrado datos de fiabilidad en poblacion espafiola en el
estudio realizado por Lozano-Gallego y cols. (2009), realizado con pacientes con DCL
y demencia en los cuales se ha observado una fiabilidad interevaluadores similar (0,914)
pero una mayor fiabilidad intraevaluador (0,921). Esta variacion quiza se deba a que
nuestra muestra estd conformada por pacientes en fase subaguda del ictus
preseleccionados para rehabilitacion neuroldgica, y por tanto son de esperar cambios en
su situacion clinica. De hecho, se ha observado menor concordancia de datos entre
ambas aplicaciones en el grupo de pacientes con DC-PI, siendo el tamafio del efecto de

0,204.
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IV.3. FORTALEZAS Y DEBILIDADES DEL

ESTUDIO

IV.3.1. FORTALEZAS

v Evaluacion ciega en el estudio de validez diagnéstica. La aplicacion del MoCA y

del MMSE se lleva cabo mediante un evaluador ciego al estudio, ya que ambas
pruebas son incluidas en el protocolo de valoracién neuropsicologica habitual en el
hospital de rehabilitacion. De esta forma, ninguno de los profesionales del equipo de
rehabilitacion estaban al tanto de los objetivos del estudio.

Formacion y experiencia de los evaluadores. Ambos evaluadores eran psic6logos
especializados en neuropsicologia y formados por el investigador principal en la
aplicacion del MoCA. Esto reduce la posible variabilidad debida al examinador y
asegura una correcta aplicacion de la prueba.

Representatividad de la muestra. El estudio se lleva a cabo en el tinico hospital de
referencia para rehabilitacion neurologica especializada en Extremadura, atendiendo
a practicamente todos los pacientes de la comunidad.

Extrapolacion de resultados. El caracter unicéntrico y limitado a la derivacion de
pacientes del Servicio Extremefio de Salud bajo una seleccion predeterminada,
garantiza una muestra clinica homogénea que mejora la fiabilidad de los resultados

y su extrapolacion a hospitales especializados en rehabilitacion neurolégica.

I1V.3.4. DEBILIDADES

v Evolucion clinica en fase subaguda del ictus. La fiabilidad intracvaluador se llevo

a cabo en fase subaguda de la enfermedad, ya que el objetivo principal del estudio
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fue valorar la utilidad clinica del MoCA en esta fase. Sin embargo, en esta fase es
alta la variabilidad en el rendimiento cognitivo del paciente debido a la evolucion
natural de la lesion, la rehabilitacion llevada a cabo, posibles complicaciones
clinicas, etc. Lo cual puede introducir variabilidad a las valoraciones y subestimar la
fiabilidad interevaluadores.

Definicion de DC-PI. No se han diferenciado diferentes grados de déficit cognitivo.
En el contexto de la ECV son habituales los casos de pacientes con déficits
cognitivos referentes a un tnico dominio derivados de lesiones focales. Estos déficit
es esperable que pasen desapercibidos por una prueba de cribado, mientras que son
diagnosticados sin dificultad en una valoracidon realizada por un neuropsicélogo,
como pueden ser la heminegligencia, apraxia simpdatica, afasia anomica, tipos
especificos de agnosias, etc. Por este motivo se considera recomendable la
utilizacion de un punto de corte de al menos <24, con el objetivo de reducir los
falsos negativos.

Diagnéstico clinico. Al no existir una prueba de referencia ideal para la deteccion
del DC-PI, el diagnostico clinico realizado por un experto en neuropsicologia se
considera el mejor criterio de comparacion. Sin embargo, hay que tener presente que
los diagndsticos neuropsicoldgicos son sintomatoldgicos y carecen aun de criterios
objetivos bien definidos y aceptados a nivel internacional para los diferentes déficits
cognitivos y que puedan establecer grados de afectacion.

Preseleccion de participantes. La muestra esta conformada por pacientes derivados
a un hospital monografico de rehabilitacion como candidatos a iniciar rehabilitacion
neuroldgica especializada. Por lo cual previamente han sido descartados tanto
pacientes demasiado graves como pacientes con déficit leve que podian iniciar

rehabilitacion de forma ambulatoria en su hospital de referencia. Estos ultimos son
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los mas interesantes, ya que son pacientes que quiza presenten en cierta proporcion
DC-PI leve que no ha sido detectado simplemente por no haber sido valorado o
haberlo hecho con una herramienta de cribado inadecuada.

Evaluacion no ciega en los estudios de fiabilidad. Aunque en la valoracion de la
fiabilidad los evaluadores no tuvieron acceso a los resultados obtenidos por el otro
evaluador, no fue posible mantenerlos ajenos a los objetivos de las evaluaciones.
Nimero de evaluadores. En la fiabilidad interevaluadores tunicamente han
participado dos evaluadores, siendo interesante un estudio en el que se compararan
diferentes evaluadores con diferentes perfiles profesionales habitualmente presentes
en las unidades de ictus y servicios de rehabilitacion (médicos, enfermeros,
fisioterapeutas) que recibieran la certificacion correspondiente en aplicacion del

MoCA. Actualmente, desde la web http://www.mocatest.org se puede acceder a

informacion relativa a la formacion y certificacion en la aplicacion de la prueba.
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Capitulo I'V. Discusion

IV.4. CONCLUSIONES

Las siguientes conclusiones hacen referencia a los resultados obtenidos bajo las
condiciones clinicas habituales de rehabilitacién neuroldgica subaguda en un hospital

monografico de rehabilitacion.

1° CONCLUSION. El MoCA tiene una buena validez discriminativa para el
deterioro cognitivo posictus en fase subaguda de la enfermedad.

2° CONCLUSION. La capacidad diagnoéstica del MoCA es superior a la del
MMSE en la deteccion de deterioro cognitivo posictus en fase subaguda de la
enfermedad.

3° CONCLUSION. El MoCA tiene una alta fiabilidad interevaluadores en la
deteccion de DC-PI.

4° CONCLUSION. El MoCA parece tener una alta fiabilidad intraevaludor,

siendo necesarios nuevos estudios especificos que lo confirmen.
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ANEXO 1. EVALUACION COGNITIVA MONTREAL

MONTREAL COGNITIVE ASSESSMENT (MOCA) Noeon Fecha de nacimiento:
(EVALUACION COGNITIVA MONTREAL) gstudios: FECHA:
oo o ey o0
® ?ﬂgge (3 puntos)
@ Final -
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[] [ ] [ ] [ ] [ 1 |/
Contorno Nimeros Agujas
74

_/3
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mas tarde. 2° intento
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Lea la serie de letras. El paciente debe dar un golpecito con la mano cada vez que se diga la letra A. No se asignan puntos si > 2 errores.
[ ] FBACMNAAJKLBAFAKDEAAAJAMOFAAB | _ /1
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ANEXO 2. HOJA INFORMATIVA

Hoja Informativa
IMPORTANTE:

Q Este documento sirve para que usted, o quien le represente, dé su
consentimiento para participar en el estudio de investigacion.

Q Usted puede retirar este consentimiento cuando lo desee.

Q De su rechazo no se derivara ninguna consecuencia adversa respecto a la
calidad del resto de la atencion recibida.

Q Antes de firmar, es importante que lea despacio la informacion.

Q En todo momento puede solicitar mas informacion si lo necesita o tiene alguna
duda. Le atenderemos con mucho gusto.

Descripcion del procedimiento:

O Consiste en la aplicacion de diferentes pruebas neuropsicoldgicas disenadas
para valorar el estado cognitivo y emocional del paciente. Asi como la
utilizacion de datos de su historia clinica.

Q Se respetard en todo momento el derecho a la intimidad, no utilizdndose datos
que puedan revelar su identidad.

Q En ningin momento del proceso se requiere aplicacion de tratamiento fisico,
cognitivo, farmacoldgico o de cualquier otro tipo, diferente al que recibira si
decide no participar en el estudio.

O Seran precisas de 3 a 5 sesiones de valoracion.

Objetivo:
Q Validar pruebas diagnosticas que nos permitan mejorar la calidad prestada a
pacientes que han sufrido dafio cerebral.

Beneficios:
O No los hay.

Consecuencias previsibles de su realizacion:
Q No producen ninguna consecuencia negativa previsible.

Riesgos:
O No los hay.

167




Tesis Doctoral

ANEXO 3. CONSENTIMIENTO INFORMADO Y

REVOCACION

Declaracion de consentimiento
Don/Doiia de afios de edad,
con domicilio en ,
DNI
Don/Doiia de afios de edad,
con domicilio en en
calidad de (representante legal, familiar o allegado del paciente)

, DNI

Declaro:
Que el investigador Don/Dofia me ha explicado

el procedimiento, inconvenientes y beneficios de participar en este estudio y que he
comprendido adecuadamente la informacion que me ha dado.

En Meérida, a de de 2014.
Fdo.: Don/Doiia DNI
Fdo.: Don/Doiia DNI
Fdo.: Don/Doiia DNI
Colegiado n°:

Revocacion de consentimiento
Revoco el consentimiento prestado en Mérida, a de de 2014, y no
deseo proseguir mi participacion en el estudio.

En Mérida, a de de 2014.
Fdo.: Don/Doiia DNI
Fdo.: Don/Doiia DNI
Colegiado n°:
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ANEXO 4. CERTIFICADO DEL COMITE ETICO DE

INVESTIGACION CLINICA

Complejo Hospitalari

é Hospital Infanta Cristina J“NI/\ D[ [XlRfMADURA

Universitario de Badaj Consejeria de Salud y Politica Social

D. JULIO BENITEZ RODRIGUEZ, SECRETARIO DEL COMITE ETICO DE
INVESTIGACION CLINICA DEL HOSPITAL REGIONAL UNIVERSITARIO
“INFANTA CRISTINA”

CERTIFICA QUE:

Este Comité ha analizado la solicitud del Estudio: Estudio de validacion de pruebas

neuropsicoldgicas diagnésticas. Investigador Principal: D. José M" Porto Payan.

Y mediante este documento expresa que este proyecto se ajusta a las normas éticas

18002604

esenciales utilizadas como referencia en este ambito y ha decidido por unanimidad

expresar la idoneidad cientifica del proyecto asi como su apoyo al mismo.

Lo que Certifico para su conocimiento y efectos en Badajoz a seis de octubre de dos mil

catorce.
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ANEXO 5. INSTRUCCION DE ESTANCIAS DE

REHABILITACION NEUROLOGICA DEL SES

Servici JUNTA DE EXTREMADURA
ervicio

Extremeﬁo Consejeria de Salud y Politica Social

de Salud

Instruccién NO1/2011, de 19 de diciembre, de la Direccién Gerencia,
del Servicio Extremefio de Salud, por la que se establece el
procedimiento para la solicitud, resolucién, adjudicacién y
seguimiento de estancias de neurorehabilitacion para personas con
dafio cerebral sobrevenido y/o lesién medular aguda en el ambito del
Servicio Extremeiio de Salud.

La Ley 10/2001, de 28 de junio, de Salud de Extremadura, establece en el articulo 51
que los servicios sanitarios y sociosanitarios de responsabilidad publica se coordinaran
con el fin de alcanzar una homogeneidad de objetivos y un mdximo aprovechamiento
de recursos.

Por su parte, la Ley 16/2003, de 28 de mayo, de Cohesién y Calidad del Sistema
Nacional de Salud, define en su articulo 14, la prestacién de atencién sociosanitaria,
como el conjunto de cuidados destinados a aquellos enfermos, generalmente crénicos,
que por sus especiales caracteristicas pueden beneficiarse de las actuaciéon simultanea
y sinérgica de los servicios sanitarios y sociales para aumentar su autonomia, paliar
sus limitaciones o sufrimientos y facilitar su reinsercién social. A su vez, especifica que
en el ambito sanitario, la atenciéon Sociosanitaria se llevara a cabo en los niveles de
atencién que cada comunidad auténoma determine y en cualquier caso comprenderd:
los cuidados sanitarios de larga duracién, la atencién sanitaria a la convalecencia, y la
rehabilitacion en pacientes con déficit funcional recuperable.

En concordancia con dicha ley, el Plan Estratégico del Servicio Extremefio de Salud
2009-2012, establece como principal misién del mismo: “proporcionar a la ciudadania
una atencion sanitaria de caracter publico y universal, de calidad excelente en todas
sus vertientes de proteccién y promocion de la salud, prevencién, cuidados, curacién y
rehabilitacion”.

En este contexto, el Plan Marco de Atencién Sociosanitaria de Extremadura contribuye
a realizar una accién conjunta desde los sectores social y sanitario, en la que cada
sector ayude a delimitar sus competencias, y desarrolle todos los servicios necesarios
para aportar una respuesta integral a las necesidades de nuestros ciudadanos,
organizando un sistema de servicios bien coordinados, con procesos bien definidos y
caracterizado por prestar una atencion integral e interdisciplinar.

Acorde con lo anterior, el Plan Integral de Atencién Sociosanitaria al Deterioro
Cognitivo en Extremadura, ofrece al paciente con deterioro cognitivo, degenerativo y
no degenerativo, la asistencia sanitaria adecuada y los recursos que precise para la
atencién a la dependencia, a cuyo efecto, la Consejeria de Salud y Politica Social y el
Servicio Extremefio de Salud han concertado plazas asistenciales en un centro
especifico de neurorrehabilitacion, muitidisciplinar y altamente especializado, para
proporcionar a pacientes con dafio cerebral adquirido y lesion medular aguda, los
medios necesarios para alcanzar la maxima funcionalidad a través de la recuperacién
de sus capacidades fisicas, cognitivas, emocionales, sociales y laborales, buscando la
mejor calidad de vida posible para ellos y sus familiares.

Avda. de las Américas, 2 06800 MERIDA Teléfono: 924 38 25 00 Fax: 924 38 25 63 -
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Asimismo, la Ley 39/2006, de 14 de diciembre, de Promocién de la Autonomia
Personal y Atencion a las personas en situaciéon de dependencia, expresa que uno de
los principales retos de la politica social de los paises desarrollados es atender las
necesidades de aquellas personas que, por encontrarse en situacién de especial
vulnerabilidad, requieren apoyos para desarrollar las actividades esenciales de la vida
diaria, alcanzar una mayor autonomia personal y poder ejercer plenamente sus
derechos de ciudadania.

La presente Instruccién, pretende facilitar la coordinacién y el itinerario a seguir entre
los servicios encargados de la solicitud, resolucién, adjudicacidon y seguimiento de
estancias de neurorrehabilitacién para personas con dafio cerebral adquirido y/o lesién
medular aguda en el ambito del Servicio Extremefio de Salud, y se dicta con el objeto
de sentar las directrices por las que se han de regir las actuaciones de las diversas
areas dependientes de la Direccién General de Asistencia Sanitaria.

En virtud de lo expuesto, la Direccion Gerencia del Servicio Extremefio de Salud,

RESUELVE
Primero. Ambito de aplicacion.

La presente Instruccion precisa los trdmites a realizar para la adjudicacién de estancias
de neurorrehabilitacion para personas de la Comunidad Auténoma de Extremadura con
dafio cerebral sobrevenido o lesién medular aguda en el ambito asistencial del Servicio
Extremefio de Salud que, acorde con el pliego de prescripciones técnicas, cumplan las
siguientes condiciones:

e Ser usuario del Servicio Extremefio de Salud
» Edad menor o igual a ochenta afios
* No presentar ningun criterio de exclusion

Segundo. Criterios de inclusién en plazas residenciales de dafio cerebral sobrevenido
o lesién medular.

1. Dafo cerebral adquirido de cualquier etiologia en grado grave y/o moderado,
sin trastorno de la conducta y con un claro objetivo rehabilitador en las esferas
fisica y/o cognitiva.

2. Dafio cerebral adquirido de cualquier etiologia en grado grave y/o moderado,
con alteraciones de conducta que limitan temporalmente el objetivo
rehabilitador en las otras esferas afectadas.

3. Lesién medular aguda de cualquier etiologia asociada a déficit sensitivo-motor
en extremidades, en fase post-aguda con gravedad leve-moderada.
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4. Lesion medular aguda de cualquier etiologia asociada a déficit sensitivo-motor
en extremidades, en fase de rehabilitacion, como continuacién de los
tratamientos recibidos en centros de mayor especializacién.

5. En cualquier caso, el tiempo transcurrido desde el evento agudo no sera
superior a tres meses. Este plazo se extendera hasta los seis meses en aquellos
casos en los que por complicaciones médicas o por recurrencia se haya
producido una prolongacién del periodo de ingreso durante la fase aguda del
cuadro.

Tercero. Criterios de exclusién en plazas residenciales de dafio cerebral sobrevenido o
lesion medular.

1. Estado vegetativo o estado de minima consciencia. (no aplicable a lesion
medular).

2. Deterioro funcional previo a la lesién aguda, con una puntuacién en la escala de
Rankin modificada mayor de tres.

3. Mal pronéstico de recuperacién funcional.

4. Situaciébn médica inestable o cualquier otra condiciéon clinica que requiera
atencion hospitalaria.

5. Padecer enfermedad transmisible, en fase activa, que pueda poner en riesgo la
salud de los usuarios y personal del centro.

6. Ausencia de diagnoéstico etiolégico definitivo o probable de la lesién. .

7. Ausencia de colaboracién en el tratamiento por trastorno psiquidtrico u otras
causas.

8. No se considera criterio de exclusién el hecho de que el usuario sea portador en
el momento del ingreso de:

Traqueostomia no complicada

Sonda nasogdstrica o gastrostomia no complicada

Sonda vesical

Ulcera por presion en estadio I-III

ooow

Cuarto. Inicio del procedimiento para ingreso en plaza residencial en el Centro
Monografico Neurorrehabilitador.(]

Superada la fase aguda, la Unidad Organizativa del centro asistencial del SES donde se
encuentre ingresado el paciente sera quien inicie el tramite para la adjudicacion de
estancias de neuro-rehabilitacién en el centro concertado, comunicando al Trabajador
Social la indicacién de traslado.

El trabajador social, una vez activado el protocolo de riesgo social al alta por danos
cerebral adquirido y/o lesion medular, serd el responsable de cumplimentar la solicitud
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de ingreso en el centro de neurorrehabilitacién y, de acuerdo con la valoracién
multidisciplinar, gestionard su tramitacion a los Servicios Centrales del SES e informara
a la persona responsable de hospitalizacién del Servicio de Admisiéon del posijble
traslado al centro monografico de neurorrehabilitacion.

Quinto. Autorizacion por Servicios Centrales del Servicio Extremefio de Salud.

1. El trabajador social del hospital donde se encuentre ingresado el paciente,
conocedor de la necesidad de traslado al centro de neurorrehabilitaciéon, una
vez comprobado que se cumplen los criterios de inclusién, remitird por Fax y
por correo ordinario, a la Unidad Técnica de Valoracion de los Servicios
Centrales del SES, la solicitud de estancias en el Centro Monogréafico de
Neurorrehabilitacién, junto con informe médico y de enfermeria del paciente y
el Documento de Clasificaciéon y Baremacién de dafio cerebral adquirido y/o
lesién medular, indicando fecha prevista de alta hospitalaria.

2. Dicha documentacién serd revisada por la Unidad Técnica de Valoracién de la
Direccién general de Asistencia Sanitaria y, una vez comprobado que relne
todos los requisitos, emitira informe al Director General de Asistencia Sanitaria
o Subdirectores en los que delegue, quienes resolverdn segun los criterios
establecidos.

3. Desde los Servicios Centrales del SES, la resolucién del procedimiento le sera
comunicada al Trabajador Social y al Responsable de Hospitalizaciéon del
Servicio de Admision del Centro Hospitalario donde se encuentre ingresado el
paciente y al Director del Centro Monografico de Neurorrehabilitacion, mediante
Fax y por correo ordinario.

4, Una vez comunicada la asignacién de plaza, el centro asistencial dispondré de
tres dias hdabiles para formalizar el traslado al Centro Monogréifico de
Neurorrehabilitacion.

5. Si por circunstancias excepcionales se prevé una demora superior a siete dias
para el ingreso del paciente en el Centro Monografico de Neurorrehabilitacién,
se valorard la pertinencia de permanecer en el Centro Hospitalario donde se
encuentre ingresado el paciente o, transitoriamente, su traslado a otro recurso
residencial, o a su domicilio, hasta que sea posible su admisién en el Centro de
Neurorrehabilitacion.

6. Si las circunstancias que motivaron la solicitud de plaza cambiaran por mejoria,
defuncién o por negativa del paciente o familiares, deberd comunicarse, de
manera inmediata y justificada, a la Unidad Técnica de Valoraciéon de los
Servicios Centrales del SES, a través del trabajador social que la gestioné.
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Sexto. Actuaciones de Unidades Organizativas con competencias de gestion.
Médico responsable del paciente:

1. Cumplimentar el Documento de Clasificacion y Baremacion de dafio cerebral
adquirido y/o lesién medular y emitir el informe médico que entregard al
Trabajador Social para adjuntar a la solicitud de estancias en el centro de
neurorrehabilitacion. Anexo I.

2. Tras la comunicacién de la asignacion de plaza, proceder al Alta Hospitalaria en
cuyo informe incorporara la informacién basica contenida en el Anexo II.

Enfermeria responsable del paciente:

1. Valorar e informar sobre el plan de continuidad de cuidados de enfermeria que
entregard al Trabajador Social para adjuntar a la solicitud de estancias en el
centro de neurorrehabilitacion. Anexo III.

2. Preparar la documentacién necesaria y la medicacion suficiente para las
primeras 48 horas de estancia en el centro concertado.

Trabajador/a Social:

1. Cumplimentar la parte social del Documento de Baremacion y tramitar a
Servicios Centrales del SES la solicitud de estancias en el Centro Monografico de
Neurorrehabilitacién, adjuntando informe médico e informe de enfermeria.
Anexo IV.

2. Recibida la notificacibn de asignacion de plaza en el centro concertado,
comunicara la resolucion de Servicios Centrales al paciente, al equipo sanitario
responsable del mismo y, con especial dedicacién, a los familiares.

Responsable de hospitalizacion del Servicio de Admisién:

1. Informado sobre el posible traslado del paciente al Centro Monogréafico de
Neurorrehabilitacién, preparar la documentacién necesaria y prever las
necesidades de transporte.

2. Recibida la notificacién de asignacién de plaza en el centro concertado, activar
el protocolo de alta hospitalaria y transporte para realizar el traslado en el
menor tiempo posible.

Séptimo. Dispensaciéon de medicamentos y otros productos.

Los pacientes del Servicio Extremefio de Salud ingresados en el Centro Monogréfico de
Neurorrehabilitacién tendran garantizado el suministro de productos farmacéutigos y el
seguimiento farmacoterapeutico desde el Servicio de Farmacia Hospitalaria del Area de
Salud de Mérida.
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Una vez comunicada la asignacidon de plaza, la Unidad de Enfermeria del centro
asistencial preparard la documentacién necesaria y la medicacion suficiente para las
primeras 48 horas de estancia en el centro concertado. Si el traslado se produjera en
viernes o vispera de festivo, las 48 horas se computaran a partir del primer dia habil.

El centro concertado comprobara que la medicacion prescrita por el Facultativo
Especialista de Area estd disponible en su depésito. En caso contrario, cursara el
correspondiente pedido al Servicio de Farmacia Hospitalaria del Area en la forma que
se establezca.

Con la perlodlc:dad que se considere, un farmacéutico designado por la Gerencia del
Area revisara el Depédsito de medicamentos del centro concertado, revisara los pedidos
para reposicion del estocaje minimo, y llevaré a cabo el seguimiento
farmacoterapeutico de los pacientes ingresados.

Unicamente se suministraran los farmacos que figuren en el listado de principios
activos de los farmacos que se acuerde con la Subdireccion de Farmacia, debiendo
adecuarse el tratamiento, siempre que sea posible, a la misma. Los farmacos sujetos a
visado seran autorizados por los Servicios de Inspeccion para cada paciente, a cuyo
efecto se aportara el correspondiente informe clinico.

Quedan expresamente excluidos, y por tanto a cargo del centro concertado, los
productos dietoterdpicos y de nutricién, los suplementos nutricionales, el material
fungible, el material de curas, pafales de incontinencia y oxigeno medicinal.

Octavo. Comisién Mixta de valoracién y seguimiento.
Bajo la denominacién “Grupo Multidisciplinar de Seguimiento y Priorizacion de casos”,

se constituye el grupo de trabajo encargado de la valoracién de adecuaciéon de los
ingresos y del control de la actividad asistencial en el centro concertado.

Composicion:
Coordinadores:

e Subdirector de Salud Mental del SES y Programas Asistenciales
e Subdirector de Atencién Especializada del SES.

Miembros del grupo multidisciplinar:
* Coordinador Sociosanitario del SEPAD
e Responsable de Trabajo Social en Atencién Sociosanitaria del SES.O
e El Director Médico del Centro Monogréfico de Neurorrehabilitacion.
e El Director Médico del Area de Salud de Mérida.
e Un médico neurdlogo del SES.
e Un psicologo del SES.

e En determinadas circunstancias se podra recabar la opinién de otros
especialistas que serdn convocados especificamente.
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Funciones:

Analizar, con la periodicidad necesaria, los expedientes de personas ingresadas en el
Centro Monografico de Neurorrehabilitacién, para valoracion de la adecuacion del
mismo y, en su caso, proponer el alta a domicilio o a otro recurso residencial. La
valoracién de la documentacién clinica de los casos serd requerida por los miembros
del grupo multidisciplinar cuando lo consideren necesario, sin que sea imprescindible
su presencia fisica en las reuniones.

Intercambiar informacién sobre la evolucion de pacientes ya ingresados que pueda
Oresultar beneficiosa para su rehabilitacién.

Decidir y priorizar la urgencia o gravedad de acceso al centro, segun criterios clinicos,
de rehabilitacién y sociales especificados en el documento de baremacion.

Opinar y priorizar sobre las altas que se dan en el centro.

Revisar y adaptar el listado de principios activos de los farmacos que el Servicio de
Farmacia del Area pone a disposicién del centro concertado.

Definir los criterios exigibles de calidad asistencial, vigilar su cumplimiento y denunciar
cualquier aspecto de mal funcionamiento al organismo competente.

Elevar a la Direccion General de Asistencia Sanitaria los casos de mayor complejidad,
con el fin de facilitar el mejor recurso fuera de Extremadura si no fuera posible su
atenciéon en el Centro Monogréfico de Neurorrehabilitacion o en Oningln otro recurso
de la Comunidad Autébnoma.

Noveno. Comunicacién.

El contenido de la presente Instruccién se comunicard a las Gerencias de Area del
Servicio Extremefio de Salud, los Subdirectores médicos y de Enfermeria, Servicios de
Admision y Documentacion Clinica, Trabajadores Sociales, Servicios de Atencion al
Usuario y al Director del Centro Monografico Neurorrehabilitador, para que sea
transmitido su contenido a todos los interesados. Asimismo, serd objeto de publicacién
en el Portal del SES y en Internet a través de la pagina de la Consejeria de Salud y
Politica Social de Extremadura.

En Mérida, a 19 de diciembre de 2011

XTREMENO DE SALUD
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