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Il —Resumen —Palabras Clave.

Resumen:

Introduccion: Dentro de la Demencia Vascular, se puede distinguir un grupo de pacientes con
dafio subcortical y alteraciones ejecutivas y mnésicas llamado Demencia Vascular Subcortical
Isquémica (DVSI). Se define como Cuidador a la persona que brinda asistencia a personas con
diferentes enfermedades. La Sobrecarga del Cuidador (SC) representa una sensacion
angustiante en la que las demandas externas exceden los recursos disponibles, siendo muy
prevalente en cuidadores de pacientes con demencia.

Objetivo: Determinar si el grado de SC en cuidadores de pacientes con DVSI influye y se asocia
a lavoluntad de ingresar a un Protocolo de Investigacion Clinica Farmacoldgica (PICF).

Material y métodos: Disefio analitico transversal. Se incluyeron 49 pacientes con DSVI y sus
cuidadores. Se pesquisaron variables demograficas y el estado cognitivo de los pacientes y se
administré el inventario de Zarit para medir la SC. Se consideré nivel intenso de sobrecarga al
que calificara con una puntuacion >56. Se defini6 como tiempo de evolucion prolongada si
dicha sobrecarga era >3 afios. Posteriormente se invitd a los cuidadores a participar en un PICF
ficticio. Se analizaron los resultados con las pruebas Chi cuadrado, Odds Ratio (OR) con sus
intervalos de confianza del 95% (IC), ANOVAYy test de Pearson.

Resultados: El nivel de SC de la muestra fue de 51,59+12,1 (Media + Desvio estandar). Se
observé que la presencia de niveles intensos de SC se asoci6 fuerte y positivamente con la
voluntad de participar en un PICF (OR 9,091; 1C95% 2,151-38,427; p 0,001. El tiempo de
evolucion prolongado también mostré una asociacion significativa y directa con el mismo
punto final (OR 11,926; IC95% 2,753-51,654; p <0,001).

Conclusiones: En los cuidadores de pacientes con DSVI, la presencia de una SC intensa y
prolongada se asocié de manera positiva con la voluntad de ingresar a un PICF. Resulta de
relevancia considerar la incorporacion en los criterios de inclusién en estudios de investigacion
con nuevos farmacos para el tratamiento estas patologias una escala que pesquise el grado de
sobrecarga en los cuidadores de este tipo de pacientes.

Palabras clave:

Demencia. Demencia Vascular Subcortical Isquémica. Sobrecarga del Cuidador. Protocolos de
Investigacion Clinica Farmacoldgica.



Il - Listado de abreviaturas.

Cl: Consentimiento Informado.

DV: Demencia de causa Vascular.

DVSI: Demencia Vascular Subcortical Isquémica.
EA: Enfermedad de Alzheimer.

IRM: Iméagenes por Resonancia Magnética.
MMSE: Mini Mental State Examination.

NINDS AIREN: National Institute of Neurological Disorders and Stroke- Association
Internationale pour la Recherche et I'Enseignement en Neurosciences

PICF: Protocolos de Investigacion Clinica Farmacoldgica.
SC: Sobrecarga del Cuidador.

TC: Tomografia Computada.



IV - Introduccién:

Los sindromes demenciales, definidos como trastornos cognitivos de magnitud suficiente para
interferir en las actividades de la vida diaria', son entidades frecuentes. La prevalencia de
demencia en individuos mayores de 65 afios se estima en alrededor del 6 %, incrementandose
la misma al aume ntar la edad de la poblacién considerada®®. Con respecto a las etiologias de
las demencias, la Enfermedad de Alzheimer (EA) es la causa mas frecuente constituyendo
aproximadamente el 55 % de los casos en mayores de 65 afios’. La Demencia de causa
Vascular (DV) representa aproximadamente el 15 % de los casos en esta poblacion, con una
prevalencia de 0,3 % entre los 65 y 69 afios, llegando a un 5,2 % en individuos mayores de 90
afios®. En menores de 65 afios, la DV representa una proporcién un poco mayor, alcanzando su
prevalenciael 18 %*,

El concepto de DV abarca entidades distintas tanto en relacion a su etiologia como en lo
referido a las manifestaciones clinicas con las que se presenta, pudiendo distinguirse por un
lado causas hemorragicas o isquémicas de DV, asi como diferenciarse subtipos de perfiles
cognitivos corticales, subcorticales o mixtos en base a la localizacion y el tipo de las lesiones
vasculares presentes”.

Dentro de la etiologia isquémica, se puede distinguir la enfermedad de grandes vasos,
secundaria a la obstruccion de arterias de calibre mediano o grande asi como de infartos
estratégicos a nivel de la corteza cerebral, presentando estos casos de DV un perfil de déficit
cognitivo predominantemente cortical. Asimismo, dentro de las causas isquémicas puede
describirse la enfermedad de pequefios vasos, clasicamente mencionada como enfermedad de
Binswanger o estado lacunar, en la que predominan lesiones difusas de la sustancia blanca
subcortical y/o ganglios basales, asi como infartos aislados en regiones estratégicas de estas
localizaciones, teniendo estos subtipos de DV un perfil de déficit cognitivo
predominantemente subcortical °.

Dentro de la DV por enfermedad de pequefios vasos, se puede distinguir a su vez un grupo de
pacientes mas homogéneo, cuyas caracteristicas principales incluyen la presencia de
trastornos cognitivos que combinan predominantemente dificultades ejecutivas y mnésicas,
junto a la evidencia en estudios por imagenes de dafio vascular cerebral subcortical con
cambios en la sustancia blanca profunda e infartos lacunares, llamado Demencia Vascular
Subcortical Isquémica (DVSI)°".

Asi como se han propuesto diferentes criterios para arribar al diagnéstico de DV en general ** ™
siendo la mas utilizada la propuesta por NINDS AIREN (National Institute of Neurological
Disorders and Stroke- Association Internationale pour la Recherche et I'Enseignement en
Neurosciences)*®, se han publicado una serie de caracteristicas clinicas e imagenoldgicas que
de cumplirse permitirian arribar al diagndstico de DVSI® (ver anexo, punto ii).

Cabe resaltar que b importancia de la definicion de este subtipo dentro del concepto
abarcativo de la DV radica en que agrupa a pacientes de un cuadro clinico, evolucion,



respuesta al tratamiento y pronéstico méas predecibles, caracteristicas que los hacen una
poblacion mejor definida para la realizacion de ensayos clinicos con nuevas moléculas.

En la actualidad para el tratamiento de la DV se recomienda el manejo y control de los factores
de riesgo vascular como la hipertensién arterial, la diabetes, la dislipemia, el tabaquismo, entre
otros, la instauracion de tratamientos antiagregantes y/o anticoagulantes y la eventual
administracion de algunos farmacos dirigidos especificamente a la sintomatologia cognitiva’™*.
Entre estos se encuentran los Inhibidores de la colinesterasa (donepecilo, galantamina y
rivastigmina) y la memantina, un antagonista de los receptores NMDA para glutamato. Estas
moléculas tienen un efecto fundamentalmente sintomatico, con mejorias de grado modesto
en escalas cognitivas, conductuales, funcionales y globales”*>®. Una guia publicada por la
Asociacion Americana de Cardiologia, recomienda el donepecilo para los pacientes con DV
(Clase lla; Nivel de evidencia A), galantamina para demencias de causa mixta (DV/EA) (Clase
lla; Nivel de evidencia A), estableciendo que no se cuenta en la actualidad con evidencia
cientifica para establecer los beneficios de rivastigmina o memantina en DV (Clase llb; Nivel de
evidenciaA)®. Debe mencionarse que en la mayoria de los estudios randomizados, doble ciego
y controlados con placebo realizados en DV raramente se ha distinguido entre los diferentes
subtipos, hecho que posiblemente haya influido en los resultados debido a lo heterogéneo de
las poblaciones estudiadas’**°, de alli la importancia de definir més estrictamente subgrupos
como la DVSI.

Se define como Cuidador a la persona que brinda asistencia y apoyo a personas con diferentes
enfermedades. Pueden distinguirse cuidadores formales e informales, siendo estos ultimos
familiares, amigos u otras personas que no reciben retribucion econémica por la ayuda que
ofrecen. La Sobrecarga del Cuidador (SC) se ha definido como una sensacién angustiante en la
que las demandas externas exceden los recursos disponibles®. La SC es un fenémeno
multifactorial. De este modo, por un lado depende de factores relacionados al sujeto que
recibe el cuidado, como el grado de afectacion en las actividades de vida diaria, la severidad de
la demencia y la presencia de sintomas neuropsiquiatricos. De manera complementaria, la SC
depende también de caracteristicas propias de la personalidad del cuidador como la presencia
de rasgos depresivos o la falta de autoconfianza, asi como de factores relacionados al entorno
como soporte social, red vincular y/o recursos econémicos, entre otros**®. Se han
desarrollado diferentes inventarios y escalas para determinar el grado de SC de los cuidadores
de estos enfermos, destacandose entre ellas el inventario de Zarit (Caregiver Burden
Interview)®, que ha demostrado en diferentes estudios reflejar de manera correcta los
sintomas de sobrecarga®*'y que cuenta con una adaptacion al espafiol®.

En los cuidadores de pacientes con demencia es frecuente la aparicion de manifestaciones de
sobrecarga, estimandose su prevalencia en hasta el 50 %*. Existen pocos datos en relacion a la
prevalencia de SC en DV en general®®** y en DVSI en particular, habiéndose mencionado que
en los cuidadores de pacientes con DV, la SC seria mayor en los estadios iniciales disminuyendo
amedida que la enfermedad progresa hacia las etapas méas avanzadas™.

La presencia de SC podria verse reflejada en una mayor predisposicién del cuidador a ingresar
a ensayos clinicos con nuevas moléculas, debido a la posibilidad eventual de una mejoria en



algun aspecto del cuadro y la expectativa consiguiente de una disminucion en su sensacion de
sobrecarga.

El objetivo de la presente investigacion es determinar si la SC de los cuidadores de pacientes

con DVSI, influye en su voluntad de ingresar a un Protocolo de Investigacion Clinica
Farmacoldgica (PICF).



V — Material y Métodos:

i - Hipotesis, objetivos v procedimientos:

Hipotesis:

La presencia de SC intensa en cuidadores informales de pacientes con DVSI reduce la
probabilidad de aceptar la participacion en un PICF.

Objetivo principal:

Determinar si el grado de SC en cuidadores de pacientes con DVSI influye y se asocia
alavoluntad de ingresar a un PICF.

Objetivos secundarios:

Determinar si los afios transcurridos desde inicio de los sintomas influyen en la
decision de ingresar a PICF.

Determinar si el tipo de institucion a la que concurren, los afios desde el inicio de los
sintomas, el estado cognitivo y el encontrarse recibiendo un tratamiento para los
sintomas cognitivos se asocia a la voluntad de ingresar a un PICF en cuidadores de
pacientes con DVSI.

Determinar si los afios transcurridos desde inicio de los sintomas, el nivel cognitivo
evaluado por el MMSE, la edad del paciente, el nivel de escolaridad del paciente, la edad
del cuidador, el nivel de escolaridad del cuidador y las horas semanales de cuidado
influyen en el grado de SC.

Procedimientos:

Se entregd un formulario de Consentimiento Informado (Cl) al paciente y a su
cuidador en el que se explicaron las caracteristicas del presente estudio, se aclararon
eventuales dudas y, si estaba de acuerdo en participar, se solicité su firma.

Se interrog6 a los pacientes y cuidadores y examinar las historias clinicas y estudios
complementarios para evaluar si el cuadro clinico del paciente y las caracteristicas del
cuidador cumplian con todos los criterios de inclusion del presente estudio.

Se interrogo a los pacientes y cuidadores y examinar las historias clinicas y estudios
complementarios para evaluar si el cuadro clinico del paciente y las caracteristicas del
cuidador presentaban alguno de los criterios de exclusion del presente estudio.

Se administré el Mini Mental State Examination (MMSE)®* a los pacientes para
determinar el grado de severidad de la enfermedad.

Se determinaron mediante una encuesta al cuidador:



- los datos demograficos del paciente, el afio de inicio de los sintomas y el afio
del diagnéstico de la DVSI.

- la medicacion concomitante que estaba recibiendo el paciente. Con respecto
al tratamiento especifico de los sintomas cognitivos, se incluyeron en este
apartado a los inhibidores de la colinesterasa (donepecilo, rivastigmina y
galantamina) y a la memantina en dosis terapéuticas, ya sea por separado o de
manera combinada. En relacién al tratamiento antiagregante, se incluyo bajo
esta denominacion a la aspirina, el clopidogrel o a la combinacion
aspirina/dipiridamol en las dosis terapéuticas habituales.

- los datos demograficos del cuidador, su vinculo con el paciente y las horas por
semana aproximadas que compartia con el paciente.

- siel paciente o el cuidador habian participado previamente en PICF.

- el grado de SC medido por el Inventario de Zarit® adaptado al espafiol **.

Se preguntd al cuidador oralmente y de manera estandarizada, si estaba dispuesto a
ingresar a un PICF con una droga via oral para el tratamiento de la DVSI con una nueva
molécula, con un efecto sintomatico sobre los sintomas cognitivos y conductuales de
grado leve a moderado, de baja toxicidad, y se aclararon eventuales dudas.

Se evalud la voluntad en el cuidador de ingresar a ese PICF.
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ii - Poblacién, criterios de inclusién y exclusién y variables.

Poblacion:

La poblacion del estudio estuvo constituida por los pacientes con diagndstico de DVSI que
concurrieron al consultorio de Trastornos Cognitivos o de Neurologia Vascular del Hospital
General de Agudos Juan A. Fernandez y del Instituto Neurociencias Buenos Aires (Ineba), y por
sus cuidadores. El estudio fue evaluado y aprobado por los Comités de Docencia e
Investigacién de los respectivos centros.

Criterios de inclusién (se debian cumplir todos):

Cuidadores de pacientes que cumplieran con los criterios para DSVI de acuerdo a
Erkinjuntti y cols® (ver anexo, punto ii), en estadio leve a moderado definido por un
MMSE*® menor de 25 y mayor de 10, sin alteraciones significativas en laboratorio
general y tiroideo, y que no presentasen otras enfermedades clinicas, neurolégicas o
psiquiatricas que pudieran justificar el cuadro clinico.

Que convivieran con el paciente y/o que compartieran con él mas de 28 horas
semanales (promedio 4 horas diarias).

Que no recibieran retribucion econémica por la ayuda que ofrecian (Cuidadores
informales) y que fuesen familiares directos de los pacientes.

Que no hubieran participado anteriormente en un PICF.

Que accediesen a participar en el estudio luego de la explicacién del mismo y de la
firma de un Cl. Los pacientes también firmaron el Cl luego de la explicacion
correspondiente.

Criterios de exclusion (no debia estar presente ninguno):

Cuidadores de pacientes con otras causas de demencia reversibles o irreversibles (Ej.
EA, Complejo Pick, Demencia en la Enfermedad de Parkinson, Demencia por cuerpos de
Lewy, Hidrocefalia, Traumatismo de craneo, etc.).

Cuidadores de pacientes con diagnostico de enfermedades neuroldgicas,
psiquiatricas o clinicas que pudieran justificar el cuadro.

Cuidadores de pacientes con diagnostico de DVSI con un MMSE* mayor a 25 o
menor a 10.

Cuidadores que presentasen enfermedades neurolégicas o psiquiatricas que el
investigador considerd que pudiesen afectar la calidad de los datos recolectados.

Cuidadores que convivieran con el paciente y/o que compartieran con él menos de
28 horas semanales, cuidadores pagos o cuidadores que hubiesen participado
previamente en un PICF.
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Variable independiente:

A - Para el objetivo principal:
- Grado de SC medido por el Inventario de Zarit*®adaptado al espafiol*.

La version original® constaba de 29 items, la adaptacion realizada por Martin y cols** cuenta
con 22. Es una escala autoaplicada, que explora los efectos negativos sobre el cuidador en
distintas areas de su vida: salud fisica, psiquica, actividades sociales y recursos economicos.
Cada item se evaltia mediante una escala tipo Likert con 5 posibles respuestas que van desde
nunca a casi siempre y que punttdan entre 1y 5. La puntuacion total es la suma de todos los
itemsy el rango varia entre 22 y 110 (ver anexo, punto v).

Modo de valoracion: En la validacion espafiola los puntos de corte son los siguientes: No
sobrecarga 22 - 46, Sobrecarga leve 47-55y Sobrecarga intensa 56-110.

Para el presente trabajo se dividieron los resultados en 2 Grupos:
Cuidadores sin sobrecarga o con sobrecarga leve (puntaje obtenido 22 - 55).
Cuidadores con sobrecarga intensa (puntaje obtenido 56 — 110).

Por lo tanto la variable independiente fue considerada para su analisis por un lado como
nominal y dicotomica (2 grupos: sin sobrecarga/sobrecarga leve y sobrecarga intensa) y por
otro lado como numérica discreta (puntaje entre 22y 110).

B - Para los objetivos secundarios:
- Tipo de institucién:

En este caso la variable independiente fue considerada para su analisis como nominal y
dicotémica (2 grupos: Hospital Fernandez e Ineba).

- Afos transcurridos desde el inicio de los sintomas.

Se dividieron los resultados obtenidos en 2:
Inicio reciente: Los sintomas habian iniciado hace menos de 3 afios o hace 3 afios.
Inicio tardio: Los sintomas habian iniciado hace mas de 3 afios.

En este caso la variable independiente fue considerada para su andlisis como estratificada y
dicotémica.

- Tratamiento cognitivo:

En este caso la variable independiente fue considerada para su analisis como nominal y
dicotomica (2 grupos: Siy No).
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- También fueron consideradas como variables independientes, las siguientes: afios
transcurridos desde inicio de los sintomas, nivel cognitivo evaluado por el MMSE, edad del
paciente, nivel de escolaridad del paciente, edad del cuidador, nivel de escolaridad del cuidador
y horas semanales de cuidado. Las mismas fueron consideradas para algunos tipos de anélisis
como nominalesy dicotémicas y para otros, como numeéricas discretas.

Variable dependiente:

A - Para el objetivo principal:

- Voluntad de ingreso a un PICF.

La variable dependiente fue de tipo nominal y dicotémica (2 grupos: SI'y NO).

B - Para los objetivos secundarios:

- Voluntad de ingreso a un PICF.

Fue considerada para su analisis como Nominal y dicotomica (2 grupos: Sl y NO).
- Grado de SC medido por el Inventario de Zarit* adaptado al espafiof.

Fue considerada para su analisis como numeérica discreta (puntaje entre 22 y 110).

iii - Disefio experimental y métodos estadisticos:

Disefio experimental:
Disefio analitico transversal, llevado a cabo en forma prospectiva.
Métodos estadisticos.

Se utilizaron pruebas estadisticas descriptivas, la prueba de Chi cuadrado para las variables
nominales dicotomicas y ANOVA de 1 via para las comparaciones entre grupos con variables
numeéricas discretas. Se utilizé el Odds Ratio (OR) con su intervalo de confianza del 95 %, para
evaluar la fuerza de la asociacion de diferentes variables con la voluntad de ingresar a un PICF.
Se utilizo el test de Pearson para las correlaciones entre variables numeéricas discretas. Se
considerd como significativa una probabilidad de error alfa < 0,05. Para analizar los datos se
utilizaron los programas estadistico Epiinfo en espafiol version 6.04 a*" y SPSS version 11.0.1%.
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VI - Resultados:

De un total inicial de 51 pacientes y sus respectivos cuidadores, se incluyeron para el
andlisis 49 casos, debido a que los datos de 2 individuos no fueron pasibles de
interpretacién por considerarse incompletos. Todos los casos fueron admitidos por el
mismo evaluador (el autor), de los cuales 14 (28,6 %) fueron evaluados en el Hospital
Fernandezy 35 (71,4%) en el Instituto de Neurociencias Buenos Aires (Ineba).

Las caracteristicas sociodemograficas de la muestra se presentan en la Tabla 1. Con
respecto al vinculo del cuidador con el paciente, en 36 casos (73.5%) era el conyugue; en
8(16,3%), era un hijo;en 3 (6,1 %), eraun hermanoy en 2 (4.1 %), un sobrino.

De los 49 cuidadores estudiados, 18 presentaron un nivel de sobrecarga intenso. La
media de SC, fue de 51,59 (Desvio Estandar + 12,1), por lo que el nivel medio de
sobrecarga de la muestra fue de grado leve (Sobrecarga leve 47-55).

INSERTAR TABLAS 1, 2 y 3 APROXIMADAMENTE AQUI

Luego de dividir la muestra segun su nivel de sobrecarga en el inventario de Zarit (sin
sobrecarga/sobrecarga leve: puntaje 22 — 55; sobrecarga intensa: puntaje 56 - 110), la
Unica variable que diferencio a los grupos fueron las horas semanales de cuidado (Tabla
2). A su vez, este factor (horas semanales de cuidado) correlacioné de manera
significativa con el nivel de sobrecarga medido por el inventario de Zarit (r: 0,358, p:
0,012).

Con respecto al objetivo primario del estudio, al analizar la fuerza de la asociacion entre
la presencia de niveles intensos de SC (Zarit > 56), se evidencié que los pacientes con
cuidadores con SC con sobrecarga intensa presentaron mas respuestas positivas en su
voluntad de ingresar a un PICF que los individuos sin sobrecarga o con sobrecarga leve
(OR: 9,091, 1C95% 2,151 - 38,427; p 0.001) (Tabla 4).

De los 49 cuidadores evaluados, 32 ejercian esa tarea desde hacia mas de 3 afios. Se
evidencié que el grupo de cuidadores con >3 afios desde el inicio ¢ los sintomas
presentd mas respuestas positivas en su voluntad de ingresar a un PICF que los
individuos con < 3 afios (X*: 11,20; p: <0,001) (Tabla 5). Con respecto a la asociacion
entre tiempo de evolucién y voluntad de participar, pudo observarse que la misma fue
directa e intensa (OR: 11,926; IC 95% 2,753 - 51,654; p<0.001). No se encontraron otras
asociaciones significativas entre las variables consideradas y la voluntad de participar en
un PICF (Tabla 4).

INSERTAR TABLAS 4Y 5 APROXIMADAMENTE AQUI
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Por otro lado, al analizar las correlaciones entre las diferentes variables pesquisadas y el
grado de SC, Unicamente las horas de cuidado semanales (r: 0,358, p: 0,012) y la edad
del cuidador (r: 0,486, p: <0,001) se correlacionaron positivamente con el puntaje de SC
en el inventario de Zarit (Tabla 6).

INSERTAR TABLA 6 APROXIMADAMENTE AQUI
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VII = Discusion.

En individuos con diferentes patologias, la decisiébn de ingresar a un estudio de
investigacion con una nueva droga implica la interaccion de una multiplicidad de
variables, relacionadas en parte a las caracteristicas de personalidad del sujeto enfermo,
a aspectos de la propia patologia, al disefio y a la duracion del estudio asi como a la
eficacia probable y a la seguridad esperada de la droga en investigacion. En pacientes
con deterioro cognitivo y demencia se agrega un factor de gran importancia: la
presencia de un cuidador, cuyo rol cotidiano es acompafar y asistir a la persona
afectada. Es él quien muchas veces tomara la decision final de que la persona con
deterioro cognitivo ingrese o no al estudio, asi como quien debera acompafiar al
paciente a las visitas y completar diferentes escalas sobre los cambios en las
capacidades funcionales del sujeto o acerca de las modificaciones en sus caracteristi cas
conductuales, entre otras. También sera el cuidador quien habitualmente informara
sobre la adherencia al tratamiento y la aparicion de posibles eventos adversos, debido a
gue muchas veces el paciente no estaré en condiciones de cumplir con estas tareas de
manera confiable.

La presencia de SC, de gran prevalencia en cuidadores de este tipo de pacientes®,
representa un factor que puede influir tanto en el ingreso o no a un determinado
estudio, asi como en la toma correcta del farmaco experimental y en la permanencia en
el tiempo en el ensayo clinico hasta su finalizacion.

En el presente trabajo se observd que en los cuidadores de pacientes con DSVI, la
presencia de una mayor SC se asocié de manera significativa a la voluntad positiva de
ingresar a un PICF. Asimismo, se pudo observar que los cuidadores de pacientes con méas
afnos de evolucion de su sintomatologia cognitiva también presentaron mas respuestas
positivas que los de personas con menos tiempo de evolucion. Dentro de las variables
analizadas no se encontraron otras asociaciones significativas con esta decision. De este
modo, los cuidadores con mayores niveles de SC podrian considerarse una poblacion
vulnerable, viendo comprometida su capacidad de decisién en relacién a su sensacion
de angustia o desborde vinculada al cuidado del paciente con demencia, y a las
expectativas de una mejoria en estos aspectos que acarraria el eventual beneficio del
farmaco en estudio.

Dado los resultados en el andlisis del OR, los afios desde el inicio de los sintomas podrian
representar una posible variable de confusién al realizar estas consideraciones. Sin
embargo, cabe destacar que en el andlisis de correlacién no se encontraron valores
significativos entre los afios de inicio y el puntaje en el inventario de Zarit.

Los hallazgos del presente trabajo resultan de gran relevancia, ya que los mismos
sugieren que los cuidadores de este tipo de pacientes pueden llegar a tomar decisiones
gue involucren una eventual amenaza a la seguridad del ser cuidado, que en muchos
casos por la propia patologia que presentan no pueden arribar a un juicio sobre los
riesgos y beneficios del ingreso a un PICF. Esto se vincula a que, por las posibles
alteraciones en las capacidades de abstraccién y razonamiento que presentan las
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personas con trastornos cognitivos es habitual que sean los familiares mas cercanos,
gue a su vez suelen ser los cuidadores de estos pacientes, quienes tengan a su cargo la
decision final tanto de ingresar a un estudio de investigacion como de tomar conductas
en aspectos econdmicos, familiares o de salud. Todas estas caracteristicas distintivas
gue presentan este tipo de poblaciones suelen ir agravandose a medida que los déficits
cognitivos progresan, provocando una mayor repercusion funcional y requiriendo mas
participacion del cuidador en la asistencia del paciente con demencia.

Dentro de las debilidades del trabajo se menciona en primer término que la voluntad a
ingresar a un PICF involucra diferentes aspectos que pueden no haber sido
considerados, tales como el grado de sintomatologia conductual en el paciente, la
presencia de enfermedades concomitantes o de sintomas de depresién o ansiedad en el
cuidador, asi como limitantes en relacion al tiempo que implica concurrir a un estudio de
estas caracteristicas, entre otros aspectos de relevancia en la toma final de la decision.
Otro punto que puede limitar la representatividad de los resultados obtenidos, es el
numero de cuidadores analizados, requiriéndose trabajos a mayor escala poblacional
tanto en DSVI como en otras etiologias de trastornos cognitivos y demencia para poder
arribar a conclusiones con mayor respaldo cientifico en cada una de estas poblaciones.

Dentro de las fortalezas del estudio puede mencionarse que al incluirse pacientes y
cuidadores de tanto de un hospital publico como de un centro privado se pudo ampliar
el espectro de caracteristicas sociodemograficas y economicas de la muestra,
involucrando cuidadores con distintas edades y niveles de educacion formal. Asimismo,
el ensayo ficticio propuesto tiene caracteristicas de disefio, eficacia y seguridad
comparables a los de ensayos clinicos reales en aplicacion en la actualidad, siendo
representativo de los mismos. Por dltimo, se menciona que todos los casos fueron
admitidos por el mismo evaluador, lo que permitié una administracion mas homogénea
de las escalas y una explicacion similar y comparable del PICF ficticio.

En base a los hallazgos del presente trabajo, se puede concluir que resulta de relevancia
considerar la incorporacién en los criterios de inclusion en estudios de investigacion con
nuevos farmacos para el tratamiento de los trastornos cognitivos y las demencias de una
escala que pesquise el grado de sobrecarga en el cuidador de este tipo de pacientes. La
evaluacion y comparacion prospectiva de la adherencia y permanencia en el estudio de
cuidadores con y sin SC puede aportar asimismo datos de relevancia en relacion a estos
aspectos, de gran importancia en las consideraciones de eficacia y seguridad de una
determinada droga en experimentacion.

Es necesario continuar investigando la influencia de este tipo de variables, muchas veces
no tenidas en cuenta en la atencién médica habitual ni en los estudios de investigacion,
realizando trabajos a mayor escala poblacional y en diferentes patologias, que permitan
arribar a conclusiones sobre la implicancia de la SC en el ingreso y permanencia en
protocolos de investigacion con nuevos farmacos de pacientes con trastornos cognitivos
y demencia y de sus cuidadores.
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Tabla 1 - Caracteristicas sociodemogréficas.

Edad (afios).

Escolaridad (afios).

Sexo (F).

MMSE.

Afos desde inicio.

Afios desde diagnostico.

Tto. Cognitivo (SI).&

17 (34,7)

37(75,5)

Tto. Antiagregante (SI).

Vive con el paciente (SI).

Horas por semana.

Zarit.

48(98)

76,02 5,886
11,59 3,867
20,92 2,812
5,63 4,177
2,94 2,313

67,08 9,678
12,27 3575
32(65,3)
45(91,8)
111,69| 39,889
51,59 12,1

Referencias. F: Femenino. MMSE: Mini Mental State Examination. Tto: tratamiento. Zarit: Inventario de sobrecarga de

Zarit. &: Se incluyen 48 casos, se excluy6 1 caso por no contarse con informacion.
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Tabla 2 - Andlisis comparativo entre los grupos segun el grado de sobrecarga del

cuidador.
Sin
Sobrecarga/Sobrecarga | Sobrecarga intensa.
Leve. (n=31)* (n=18)* p#

Edad (paciente) 76,87 £ 6,6 74,56 £ 4,16 0,187
Escolaridad (paciente) 10,77 + 3,97 13+3,32 0,051
Sexo (paciente, F/M) 14/17 3/15 0,087
MMSE (paciente) 21,42 +2,01 20,06 £ 3,73 0,102
Afios desde inicio (paciente) 5,35+4,65 6,11 + 3,27 0,547
Afos desde diagnostico (paciente) 2,77 £2,09 3,22 £ 2,69 0,519
Tratamiento cognitivo (SI/NO) & 21/9 16/2 0,249
Edad (cuidador) 65,19 + 10,87 70,33+ 6,15 0,073
Escolaridad (cuidador) 12,42 + 3,79 12+ 3,25 0,697
Sexo (cuidador, F/M) 20/11 12/6 0,874
Vive con el paciente (SI/NO) 27/4 18/0 0,294
Horas de cuidado (por semana) 102,23 £ 46,69 128 + 14,11 0,028
Zarit 43,97 +6,81 64,72 £ 6,55 <0,001

Referencias. F: Femenino. M: Masculino. MMSE: Mini Mental State Examination. Zarit: Inventario de sobrecarga de Zarit

&: Seincluyen 48 casos, se excluy6 1 caso por no contarse con informacion.

* Media * Desvio estandar para variables numeéricas, n para variables dicotémicas.

# ANOVA de 1 via para variables numéricas, Chi cuadrado para variables dicotomicas.
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Tabla 3 — Tabla de contingencia entre nivel de sobrecarga y respuesta.

PICF: RESP SI PICF: RESP NO Total
SC INTENSA 15 3 18
SIN SC/SC BAJA 11 20 31
Total 26 23 49

X?: 8,635 p: 0,003

Referencias. SC: Sobrecarga del Cuidador. PICF: Protocolo de Investigacion Clinica Farmacoldgica. RESP: Respuesta.
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Tabla 4 - Odds Ratio de diferentes variables y la voluntad de ingreso a un PICF.

Referencias. OR:0dds Ratio. IC 95%: Intervalo de Confianza del 95 %.PICF: Protocolo de Investigacion Clinica
Farmacolégica.
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Tabla 5 - Tabla de contingenciaentre tiempo desde el inicio de los sintomas y respuesta.

X2:11,021 p:<0,001

Referencias. PICF: Protocolo de Investigacion Clinica Farmacoldgica. RESP: Respuesta.
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Tabla 6 - Correlaciones (Test de Pearson).

Afos Hs.
desde Edad | Escolaridad | Edad |Escolaridad| Sem.
inicio | MMSE | (pac). (pac). (cuid). (cuid). (cuid). | Zarit.
Pearson. 1 0,178 | 0,033 0,11 -0,013 0,143 0,142 | -0,133
Afios desde | Sig. (2
inicio colas) 0,22 |0,824 0,45 0,931 0,326 0,331 | 0,363
Pearson. | 0,178 1 0,033 0,219 -0,168 0,197 -0,073 | -0,186
Sig. (2
MMSE | colas) 0,22 0,823 0,13 0,248 0,175 0,618 | 0,201
Pearson. | 0,033 | 0,033 1 -0,006 0,087 0,05 -0,26 | -0,226
Sig. (2
Edad (pac). | colas) 0,824 | 0,823 0,967 0,554 0,732 0,071 | 0,118
Pearson. | 0,11 0,219 |-0,006 1 0,179 ,397** 0,256 | 0,236
Escolaridad | Sig. (2
(pac). colas) 0,45 0,13 | 0,967 0,218 0,005 0,076 | 0,103
Pearson. | -0,013 | -0,168 | 0,087 0,179 1 - 413** | 556** | 486**
Sig. (2
Edad (cuid). | colas) 0,931 | 0,248 | 0,554 0,218 0,003 <0,001 | <0,001
Pearson. | 0,143 | 0,197 | 0,05 ,397** |- 413** 1 -,312* | -0,18
Escolaridad | Sig. (2
(cuid). | colas) 0,326 | 0,175 | 0,732 0,005 0,003 0,029 | 0216
Pearson. | 0,142 | -0,073 | -0,26 0,256 ,556** | - 312* 1 ,358*
Hs.Sem. | Sig. (2
(cuid). | colas) 0,331 | 0,618 | 0,071 0,076 <0,001 0,029 0,012
Pearson. | -0,133 | -0,186 |-0,226 0,236 ,486** -0,18 ,358* 1
Sig. (2
Zarit. colas) 0,363 | 0,201 | 0,118 0,103 <0,001 0,216 0,012

Referencias. MMSE: Mini Mental State Examination. Pac: Paciente. Cuid: Cuidador. Hs. Horas. Sem: Semanales. Zarit:
Inventario de sobrecarga de Zarit. Pearson: Correlacion de Pearson.

** < 0.01* p< 0.05
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i_ - Informacion para el sujeto deinvestigacion y formulario de consentimiento infor mado.

Estudio paradeterminar lainfluencia dela Sobrecarga del Cuidador sobreladecisién deingresar a un protocolo de
investigacion clinica far macolégica en los cuidador es de pacientes con Demencia Vascular Subcortical |sguémica.

INFORMACION PARA EL SUJETO DE INVESTIGACION Y FORMULARIO DE CONSENTIMIENTO
INFORMADO.

A- INFORMACION PARA EL SUJETO DE INVESTIGACION.

A Usted se lo esta invitando a participar de un estudio de investigacion para determinar si € grado de sobrecarga en
cuidadores de pacientes con Demencia Vascular Subcortical Isquémica tiene influencia en la decision de ingresar a un
protocolo de investigacion clinica farmacoldgica. Antes de decidir su participacion, es importante para Usted entender por
qué se lleva a cabo este estudio, aquienesinvolucray sus posibles beneficios y malestares. Por favor tdmese e tiempo que
considere necesario paraleer cuidadosamente estainformacion y siéntase libre de discutirlacon su médico s o desea.

¢Cuales son lospropoésitos deesteestudio?

Las demencias pueden ser definidas como enfermedades que provocan trastornos en las funciones mentales superiores (Ej.
memoria, atencion, lenguaje) en un grado capaz de dificultar las actividades de todos los dias. La demencia de causa
vascular es un tipo de demencia que se produce por la afectacion de los vasos que llevan sangre al cerebro. La demencia
vascular subcortical isquémica es un grupo dentro de la demencia vascular en € que la causa es secundaria a compromiso
de | os vasos cerebral es més pequefios.

Las personas que cuidan y ayudan alos pacientes con este tipo de enfermedades en ocasiones se sienten muy agotados y
cansados, Ilamandose a esta sensacién Sobrecarga del Cuidador.

Enrelacion al tratamiento de las demencias, para poder tener nuevos medicamentos paramanejar |os sintomas deben haber
demostrado ser eficaces y seguros. Para esto se realizan estudios |lamados Protocolos de investigacion clinica, donde se
exploralautilidad y seguridad del nuevo medicamento antes de que pueda sair alaventa

El proposito de este trabgjo cientifico es averiguar s € grado de cansancio de la persona que cuida a un paciente con
demenciavascular tiene importancia en su voluntad de ingresar a un estudio con un nuevo medicamento.

¢Déndeserealizara el estudio?
Este estudio se redizara en los consultorios del Servicio de Neurologia del Hospital Ferndndez y del Ingtituto de
Neurociencias de Buenos Aires (Ineba), de la Ciudad Auténoma de Buenos Aires.

¢Quiénesparticipar an de este estudio?
Participaran pacientes con demencia vascular y sus cuidadores que concurran a Servicio de Neurologia del Hospital
Fernandez y del Ingtituto de Neurociencias de Buenos Aires (Ineba), de la Ciudad Auténoma de Buenos Aires.

¢Deberia Usted participar?

S6lo Usted decidird s desea participar 0 no en este estudio, es decir que su participacion es estrictamente voluntaria. S
Usted decide tomar parte del estudio se le dard un formulario de Consentimiento Informado Escrito para que firme. S
Usted decide participar seralibre de suspender latoma de los cuestionarios en e momento que quiera. Esto no afectarala
atencion médicay calidad de | os cuidados que Usted recibe en la actualidad.

¢Quémepasaras participo deeste estudio?

El estudio contempla la revisacion de los antecedentes del paciente, la realizacién de algunas preguntas a paciente y a
cuidador y la administracion de 1 escala cognitiva (prueba de las funciones mentales superiores) a pacientey de 1 escala
para determinar el grado de sobrecarga al cuidador. El tiempo total aproximado que le tomara participar es de 30 minutos
aproximadamente.

¢Quéesloquenecesito hacer yo? ¢Cudlesson misresponsabilidades?
Usted debera estar dispuesto a contestar las preguntasy a completar las escalas que le presentard e médico.

¢EXxisten posiblesriesgos o malestarespor participar?
No se registran riesgos a contestar estos cuestionarios y escaas. Usted podra experimentar sensacion de ansiedad,
exigencia o inseguridad durante la administracién de |as preguntas.

¢Cudles son los posibles beneficios por participar?
Lainformacion que se obtenga de este estudio podra ayudar a conocer si los sintomas de sobrecarga en € cuidador tienen
algunainfluencia en su voluntad de participar en estudios con nuevos medicamentos.

¢Lainformacion recogida sera confidencial ?

La informacion recogida sera confidencial. Su registro médico Unicamente podra ser inspeccionado por los diferentes
comités ingtitucionales, por las autoridades regulatorias y por los médicos participant es de este proyecto.

Lainformacién recogida serd almacenada en una computadora, pero su nombre no aparecera en ningln registro. Solamente
su médico conocera que informacion esta relacionada con Usted. Los resultados del estudio podran ser publicados en la
literatura médica, pero su identidad no serarevelada.

¢Podréacceder alosresultadosde este estudio?
Si, d findizar e estudio se le informara sobre | os resultados del mismo, s es que Usted |o desea.

¢Laparticipacion tendraalgin costo?
Usted no tendr& ningln gasto por participar en este estudio, ni tampoco se le pagara por intervenir.

¢Quién financia esteestudio?
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Este estudio forma parte de latesisfinal del Dr. Ignacio Demey parala Maestria de Investigacion Clinica Farmacol égicade
la Universdad Abierta Interamericana (UAI). Ninguno de los profesionales participantes recibe alguna retribucién
econdmica por larealizacién de este estudio.

Si Ud, tienepreguntas...
Si Ud. Tiene alguna pregunta sobre su participacion en este estudio, podra comunicarse con € Dr. Ignacio Demey a
teléfono 155377 0473.

Para preguntas acerca de sus derechos como sujeto de un estudio puede comunicarse con los comités que evaluaron y
aprobaron este estudio:

* Comité de docencia e investigacion del Hospital Ferndndez: Tel. 48085555.
* Comité de éicainstitucional del Hospital Fernandez: Tel.48086200

* Comité de docencia e investigacion del Instituto de Neurociencias Buenos Aires (Ineba): Tel. 48677700.
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B- FORMULARIO DE CONSENTIMIENTO INFORMADO.

Nombre del estudio: “Estudio para determinar la influencia de la Sobrecarga del Cuidador sobre la decision de
ingresar a un protocolo de investigacion clinica farmacoldgica en los cuidadores de pacientes con Demencia
Vascular Subcortical | sqguémica.”

Se me hainvitado a participar en este estudio, explicandome que consiste en larevisacion de |los antecedentes del paciente
y larealizacién de algunas preguntas'y la aplicacion de escalas a pacientey a cuidador. El tiempo total aproximado que
me tomar& participar es de 30 minutos aproximadamente.

Se me han explicado |os riesgos potenciales de participar, y que esto no implicara ninglin gasto econémico parami persona.
También se me ha comunicado que s |o deseo puedo interrumpir en cualquier momento las preguntas que se me estan
realizando, sin que esto afecte la atencion médicay calidad de los cuidados que recibo en la actualidad.

Se me hainformado que los resultados que se obtengan seran manejados en forma confidencia y anénima.

Al finalizar este estudio si o deseo recibiré un informe con los resultados del mismo.

Se me ha informado que e participar en este estudio no supondra ningin beneficio personal ni para mi salud, pero que
contribuira a conocer si los sintomas de sobrecarga en e cuidador tienen algunain fluenciaen su voluntad de participar en
estudios con nuevos medicamentos.

También se me ha informado que este estudio forma parte de |la tesis final del Dr. Ignacio Demey para la Maestria de
Investigacion Clinica Farmacol6gica de la Universidad Abierta Interamericana (UAI) y que ninguno de los profesionales
participantes recibe alguna retribucién econémica por la realizacién de este estudio.

Lafirma de este consentimiento no significa la perdida de ninguno de mis derechos que legalmente me corresponden como
sujeto de una investigacion, de acuerdo alas leyes vigentes en la Argentina.

Sé que puedo contactarme con el Dr. Demey en el teléfono 155 377 0473.
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He recibido del Dr. informacién claray a mi plena satisfaccion sobre este estudio, en e que
voluntariamente quiero participar.

Consentimiento del paciente.

Firmadel paciente Aclaracion Fecha

Asentimiento del paciente.

Firmadel paciente Aclaracion Fecha
Firmadel responsable legal Aclaracion Fecha

Firma de cuidador Aclaracion Fecha
Firmadel testigo Aclaracion Fecha
Firmadel médico Aclaracion Fecha
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ii - Criterios para Demencia Vascular Subcortical | sguémica (DVS]).

- Criterios para Demencia Vascular Subcorti@l Isguémica (DVS). (adaptado dereferencia6).
| — Loscriterios para el diagnostico clinico de DVSI incluye todos los siguientes:

A. Unsindromecognitivo queincluye:

SINDROME DISEJECUTIVO: Trastornos en la formulacion de objetivos y metas, iniciacion, planificacion, organizacion,
secuenciacion, eecucion, mantenimiento y cambio de set y abstraccion.

Y

DEFICIT DE MEMORIA (que puede ser leve): Afectacion de larecuperacion, con reconocimiento relativamente
preservado, olvidos no severosy beneficio con claves.

Y

Deterioro desde un nivel previo de funcionamiento més alto, que interfiere con actividades sociaes y ocupacionales
complegjas (gecutivas), y que no se debe Unicamente alos efectos fisicos de la enfermedad cerebrovascular.

B. Enfermedad Cerebrovascular queincluye:
Evidencia de Enfermedad Cerebrovascular significativa en estudios por imagenes cerebrales.
Y

Presencia o historia de signos neurol 6gicos consi stentes con Enfermedad Cerebrovascular Subcortical (como hemiparesia,
debilidad facia detipo central, signo de Babinski, déficit sensitivo, disartria, trastornos en lamarcha, signos
extrapiramidales).

Il —Caracteristicas clinicas que apoyan € diagnéstico de DVSl:

a.  Episodiosde compromiso leve de laneuronamotora superior como pronacion, asimetria de reflgjos,
incoordinacion.

b.  Presenciatempranade trastornos en lamarcha (marchaa pequefios pasos, magnética, apraxia-atéxicao
parkinsoniana).

c. Historiadeinestabilidad y caidas frecuentes, no provocadas.

d.  Presenciatemprana de aumento en lafrecuencia urinaria, de urgenciamiccional y de otros sintomas urinarios no
explicados por aguna enfermedad urol6gica

e. Disartria, disfagia, signos extrapiramidales (hipokinesia, rigidez).

Sintomas conductuales y psicol 6gicos como depresion, cambios en la personalidad, incontinencia emociond y

enlentecimiento psicomotor.

—h

Il - Caracteristicas clinicas que hacen € diagndstico de DVSI incierto o poco probable:

a.  Inicio temprano con déficit en lamemoriay empeoramiento progresivo delamemoriay de otras funciones
cognitivas como el lenguaje (afasia transcortical sensitiva), habilidades motoras (apraxia) y percepcion
(agnosia), en ausencia de |as |esiones focal es correspondientes en estudios por imagenes cerebrales.

b.  Ausenciadelesiones significativas atribuibles a Enfermedad Cerebrovascular en Tomografia Computada (TC) o
Imégenes por Resonancia Magnética (IRM) cerebral.

- Criteriosen los estudios por iméagenes cer ebrales paraDemencia Vascular Subcortical Isquémica (DVS!).
(adaptado de referencia 6).

A. Tomografia Computada (TC)

L esiones extensas periventriculares y en sustancia blanca profunda: &reas simétricas parcheadas o difusas de baja
atenuacion (densidad intermedia entre sustancia blanca normal y el liquido cefa orraquideo), con méargenes mal definidos
gue se extienden @ centro semioval, y a menos un infarto lacunar.

Y

Ausencia de hemorragias, de infartos territoriaes no lacunares cortical es y/o cortico-subcorticalesy deinfartos en zonas
limitrofes (Accidente cerebrovascular por enfermedad de grandes vasos). Sin signos de hidrocefalia a presion normal y/o de
causas especificas de lesiones de sustancia blanca (Ej. Esclerosis mlltiple, Sarcoidosis, Irradiacion cerebral).

B. Imégenes por Resonancia Magnética (IRM)

Lesiones en sustancia blancatipo Bin swanger: Hiperintensidades que se extienden dentro de la sustancia blanca
periventricular y profunda; “caps’ extendidas (> 10 mm. medidas paraelo alos ventriculos) o halo irregular (> 10 mm.
con mérgenes amplios e irregulares y que se extienden dentro de la sustancia blanca profunda) y presenciade

hi perintensidades difusas confluentes (>25 mm., formairregular) o cambios extensos en la sustancia blanca
(hiperintensidad difusasin lesiones focales) y laguna(s) en la sustancia gris profunda.

o
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Casos lacunares. Mltiples lagunas (Ej. >5) en la sustancia gris profunday a menos |lesiones en sustancia blancade
intensidad moderada: “caps’ extendidas o presencia de halo irregular o hiperintensidades difusas confluenteso cambios
extensos en la sustancia blanca.

Y
Ausencia de hemorragias, de infartos territoriaes no lacunares cortical es y/o cortico-subcorticalesy deinfartos en zonas

limitrofes, de signos de hidrocefalia a presion normal y de causas especificas de lesiones de sustancia blanca (Ej. Esclerosis
multiple, Sarcoidosis, Irradiacion cerebral).
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iii - ENCUESTA AL CUIDADOR.

Fecha:
Inicialesdel evaluador:
Sede: 1 H. Fernandez 2 Ineba 3 Otros (aclarar)

DATOSDEL PACIENTE.

Nombre: Apellido:
Fecha de nacimiento:

Edad: Escolaridad:
Sexo: F-M

Afio de inicio de los sintomas:

Afiostranscurridos desde €l inicio:

Afio del diagnéstico de DVSI:

Afios transcurridos desde € diagnéstico DSVI:

Puntaje MM SE:

TTO: INHIB COLIN SI NO CUAL DOSIS
TTO: MEM SINO DOSIS
TTO: ANTIAGREG SI NO CUAL DOSIS
TTO: COGNIT OTROS SI NO CUAL DOSIS
TTO: ANTIPSICOT SI NO CUAL DOSIS
TTO: ANTIDEPRE SI NO CUAL DOSIS
TTO: SEDANTES Sl NO CUAL DOSIS
TTO: COND OTROS SI NO CUAL DOSIS

DATOS DEL CUIDADOR.

Nombre: Apellido:
Fecha de nacimiento:

Edad: Escolaridad:
Sexo: F—M

Vinculo con € paciente:

Vive con € paciente: S| —NO.

Horas semanal es aproximadas que comparte con e paciente:

Bruto:

> 28 hs. semandes: Sl —NO.

Puntaje Zarit:

Bruto:

1 Sin sobrecarga o con sobrecarga leve (puntaje obtenido 22 — 55): SI —NO.

2 Sobrecarga intensa (puntaje obtenido 56— 110): SI — NO.

Voluntad de participacién en PICF ficticio: 1 SI 2 NO.
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iv - Mini Mental State Examination: (adaptado de referencia 36).

MINI MENTAL STATE EXAMINATION:
Iniciales del paciente:

Iniciales ddl cuidador:

NUmero:

Fecha:

Inicialesdel evaluador:

Piso( )

¢Qué fecha es hoy? Afio ( ); Estacion (- ); Mes ( ); Fecha( ); Dia(
¢En quélugar estamos? Pais( ); Ciudad ( ); Cdle ( ); Lugar ( );

Fijacion: ...... Pelota, bandera, arbol

Atencion: ....... (sustr.7/100) 938679 7265....... ODNUM ........

Recuerdo: ..........

Repeticion: ........ Denominacion...........

Comprension: .......... Lectura ........

TOTAL MMSE: .......... /30
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v — Inventario de Zarit: (adaptado de referencia 32).

INVENTARIO DE ZARIT.

Iniciales del paciente:
Iniciales del cuidador:
Ndmero:

Fecha:

Inicialesdel evaluador:

INSTRUCCIONES: A continuacion se presentan una lista de frases que reflgjan como se sienten algunas personas cuando cuidan a otra
persona. Después de leer cada frase, indique con qué frecuencia se siente usted de esa manera, escogiendo entre NUNCA, CASI NUNCA, A
VECES, FRECUENTEMENTE y CASl SIEMPRE. No existen respuestas correctas o incorrectas.

Con quéfrecuencia (rodee con un circulo laopcion elegida)...

¢Sienteusted que su familiar/paciente solicita masayuda dela que realmente necesita?

NUNCA CASlI NUNCA A VECESFRECUENTEMENTE CAS SIEEMPRE SIEMPRE
1 2 3 4 5

¢Siente usted que, a causa del tiempo que gasta con su familiar/paciente, ya no tiene tiempo suficiente para usted mismo?

NUNCA CASI NUNCA A VECESFRECUENTEMENTE CASlI SEMPRE SIEMPRE
1 2 3 4 5

¢Sesenteestresada(o) al tener quecuidar a su familiar/pacientey tener ademas que atender otrasresponsabilidades? (Ej. : con
su familiaoen € trabajo)

NUNCA CASI NUNCA A VECESFRECUENTEMENTE CASlI SEEMPRE SIEMPRE
1 2 3 4 5
¢Se siente avergonzada(o) por € comportamiento de su familiar/paciente?
NUNCA CASI NUNCA A VECESFRECUENTEMENTE CASI SEEMPRE SIEMPRE
1 2 3 4 5
¢Sedenteirritada(o) cuando esté cerca de su familiar/paciente?
NUNCA CASI NUNCA A VECESFRECUENTEMENTE CASl SIEMPRE SIEMPRE
1 2 3 4 5
¢Creequelasituacion actual afectaa su relacion con amigos u otr os miembr os de su familia de una forma negativa?
NUNCA CAS NUNCA A VECESFRECUENTEMENTE CASlI SEMPRE SIEMPRE
1 2 3 4 5
¢Sientetemor por € futuro queleesperaasu familiar/paciente?
NUNCA CASI NUNCA A VECESFRECUENTEMENTE CASlI SEMPRE SIEMPRE
1 2 3 4 5
¢Siente que su familiar/paciente depende de usted?
NUNCA CASI NUNCA A VECESFRECUENTEMENTE CASlI SEMPRE SIEMPRE
1 2 3 4 5
¢Sesienteagotada(o) cuando tiene que estar junto a su familiar/paciente?
NUNCA CASI NUNCA A VECESFRECUENTEMENTE CASlI SEMPRE SIEMPRE
1 2 3 4 5

¢Siente que su salud se ha visto afectada por tener que cuidar a su familiar/paciente?

NUNCA CASI NUNCA A VECESFRECUENTEMENTE CAS SIEMPRE SIEMPRE
1 2 3 4 5
¢Siente que no tiene la vida privada que desear ia a causa de su familiar /paciente?
NUNCA CASI NUNCA A VECESFRECUENTEMENTE CAS SIEMPRE SIEMPRE
1 2 3 4 5
¢Creequesusrelaciones sociales se han visto afectadas por tener que cuidar a su familiar /paciente?
NUNCA CASI NUNCA A VECESFRECUENTEMENTE CAS SIEMPRE SIEMPRE
1 2 3 4 5

(Solamentessi € entrevistado vive con el paciente) ¢Se sienteincomoda(o) parainvitar amigosa casa, a causa de su
familiar/paciente?

NUNCA CASI NUNCA A VECESFRECUENTEMENTE CASl SIEMPRE SIEMPRE
1 2 3 4 5

¢Creeque su familiar/paciente espera que usted le cuide, como s fuera la Unica per sona con la que pudiera contar ?

NUNCA CAS NUNCA A VECESFRECUENTEMENTE CASl SSEMPRE SIEMPRE
1 2 3 4 5

¢Creeusted que no disponededinero suficiente para cuidar de su familiar/paciente, ademés de sus otr os gastos?
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16.

17.

18.

10.

20.

21

22.
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SIEMPRE

SIEMPRE

SIEMPRE

SIEMPRE

SIEMPRE

SIEMPRE

SIEMPRE

SIEMPRE

NUNCA CASI NUNCA A VECESFRECUENTEMENTE CASl SEEMPRE
1 2 3 4

¢Sientequeno va a ser capaz de cuidar de su familiar/paciente durante mucho mastiempo?

NUNCA CASI NUNCA A VECESFRECUENTEMENTE CASlI SEMPRE
1 2 3 4

¢Sentequehaperdido e control sobre su vida desde quela enfermedad de su familiar/paciente se manifest6?

NUNCA CASI NUNCA A VECESFRECUENTEMENTE CASlI SEEMPRE
1 2 3 4

¢Desearia poder encargar e cuidado de su familiar/paciente a otra persona?

NUNCA CASI NUNCA A VECESFRECUENTEMENTE CASlI SEEMPRE
1 2 3 4

¢Sesienteinsegura(o) acer cadelo que debe hacer con su familiar/paciente?

NUNCA CASI NUNCA A VECESFRECUENTEMENTE CASI SEEMPRE
1 2 3 4

¢Siente que deberia hacer masdelo que hacepor su familiar/paciente?

NUNCA CASI NUNCA A VECESFRECUENTEMENTE CASlI SEMPRE
1 2 3 4

¢Cree que podria cuidar a su familiar/paciente mejor delo quelo hace?

NUNCA CASI NUNCA A VECESFRECUENTEMENTE CASlI SEEMPRE
1 2 3 4

En general, ¢sesiente muy sobrecar gada(o) al tener que cuidar de su familiar/paciente?

NUNCA CASI NUNCA A VECESFRECUENTEMENTE CASlI SEMPRE
1 2 3 4

PUNTAJE TOTAL:



vi — Protocoloficticio:

PROTOCOLO FICTICIO.

Iniciales del paciente:
Inicialesdel cuidador:
Ndmero:

Fecha:

Iniciales del evaluador:

Protocolo ABC-123: Un ensayo randomizado, doble ciego y controlado con placebo para

estudiar la eficacia y la seguridad de VVV 123 en el tratamiento de los sintomas cognitivos y
conductuales de los pacientes con Demencia Vascular Subcortical Isquémica.

Usted es el principal cuidador de (nombre del/la paciente), quien presenta un cuadro clinico de
cambios en sus funciones mentales (memoria, atencion, etc.) y en su conducta de causa vascular,
Ilamado Demencia Vascular.

¢Estaria usted dispuesto a participar en un estudio disefiado para estudiar €l efecto y latolerancia
de una nueva molécula administrada por via oral en el tratamiento de los sintomas que presenta
(nombre del/la paciente) en relacion a esta enfermedad?

Para una mejor evaluacion de la eficacia'y seguridad de la droga, Ilamada VVV 123, este estudio
se controlaria con placebo (comprimido de aspecto idéntico a de la medicacion del estudio que no
contiene sustancia activa). Esto significa que la mitad de los pacientes recibirian el medicamento
en estudio y la otra mitad placebo. La divisién en estos 2 grupos se redlizaria a azar (como arrojar
una moneda a cara 0 seca) mediante una computadora. Ni los pacientes o sus cuidadores ni 1os
meédicos tratantes estarian al tanto de que recibiria cada paciente, llamandose a este método doble
ciego.

Imaginese que en estudios realizados en individuos sanos y con Demencia Vascular, VVV 123
hubiese demostrado ser una droga relativamente segura incluso a altas dosis, presentando como
reacciones adversas en comparacion con las provocadas por €l placebo sensacién nauseosa (ganas
de vomitar) transitoria (10% de los casos), dolores de cabeza leves de corta duracion (5% de los
casos), dolores musculares por inflamacion de los musculos (5% de los casos) que pueden en

ocasiones provocar un aumento en bs enzimas de los musculos en la sangre (en ese caso se

suspenderia la participacion del paciente en el estudio) e hinchazén en los tobillos (5% de los
casos) habitualmente de grado leve, pero que de ser de un grado mayor también obligaria a
suspender la participacion del paciente en el estudio por riesgo de insuficiencia cardiaca
(disminucion en lafuncion del corazdn).

En relacion a la eficacia, imaginese que en estudios llevados a cabo en pacientes con Demencia
Vascular, VVV 123 hubiese demostrado ser nas eficaz que el placebo en mejorar funciones de

memoria (mejoria del 10 % con respecto a placebo) y atencion (mejoria del 5% con respecto a
placebo) asi como disminuir la falta de interés del paciente (mejoria del 5% con respecto a
placebo) y sus sintomas depresivos (mejoria del 5% con respecto a placebo).

De acceder usted y (nombre del/la paciente) a participar en el estudio deberian concurrir alavisita
una vez cada 15 dias durante los primeros 2 meses y luego una vez por mes durante 6 meses (10
visitas en total). En cada visita, a la que (nombre del/la paciente) deberia concurrir en ayunas
acompafiado por usted, se le extraeria a (nombre del/la paciente) una muestra de sangre venosa
para su andlisis y se le redlizaria un electrocardiograma y un examen fisico completo, y se
administrarian diferentes cuestionarios a usted y a (nombre del/la paciente). Cada visita duraria
aproximadamente 3 horas. El medicamento del estudio se le entregaria de manera gratuita, y

(nombre del/la paciente) deberia tomar 1 comprimido por la mafiana todos los dias. Usted y

(nombre del/la paciente) podrian abandonar el estudio en cualquier momento, sin tener que
justificar su decision. Luego de finalizado este estudio se les plantearia la posibilidad de ingresar
en otro estudio por 12 meses adicionales en el que todos los pacientes recibirian la medicacion
VVV 123, esdecir sin un grupo de pacientes que reciba placebo.

cLeinteresariaa usted participar en este estudio? Sl — NO.
¢Tiene alguna pregunta?
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