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Introduccién.- El EUROTEST® es un test breve, facil y ecolégico, que
evalia el conocimiento y manejo de monedas de curso legal y puede ser
aplicado a sujetos analfabetos. Un estudio preliminar en una muestra de
conveniencia ha mostrado una excelente capacidad para identificar sujetos

con demencia.

Objetivos.- Evaluar la utilidad diagnéstica y fiabilidad del EUROTEST®
en la identificacién de sujetos con deterioro cognitivo y demencia en

consultas de Neurologia General y en las condiciones de la practica clinica

habitual.

Metodologia.- Estudio transversal multicéntrico naturalistico en el que se
incluyeron sujetos mayores de 60 afios seguidos en consulta de Neurologia
General. A todos los sujetos se les aplicé el EUROTEST®y al menos otros
dos test breves entre MMSE, MEC, SPMSQ y Test de Fluencia Verbal
(TEFV); el resultado no intervino en el diagndstico cognitivo, que estaba
hecho previamente. Los sujetos fueron clasificados como "no deterioro
cognitivo", “deterioro cognitivo” (Criterios SEN) y “demencia” (Critetios
DSM-1V). Se calcul6 la sensibilidad (S), especificidad (E), cocientes de
probabilidad (CPP, CPN) y area bajo la curva (aROC) con sus
correspondientes intervalos de confianza del 95% (I1C95), y los resultados

obtenidos se compararon con los de los otros test utilizados. En otras
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muestras de 30 y 10 sujetos, se calcul6 la fiabilidad test-retest e

interobservador por medio del coeficiente de correlacién intraclase (CCI)

Resultados.- Dieciséis neur6logos seleccionaron un total de 516 sujetos.
El 38.7% era analfabeto total o funcional y el 45.5% carecia de educacion
formal. El mejor punto de corte para la identificacion de demencia fue
20/21, con S=0.91 (0.84-0.96), E=0.82 (0.77-0.85) y AROC=0.93 (0.91-
0.95), con una utilidad diagnéstica similar a la del MMSE, MEC, SPMSQ y
superior a la del TFV. Para la identificacién de deterioro cognitivo el mejor
punto de corte fue 22/23, con $S=0.81 (0.75-0.86), E=0.84 (0.80-0.88) y
aROC=0.93 (0.91-0.95), la utilidad diagnostica fue superior a la del SPMSQ

y TFV y similar a la del MMSE y MEC. Ni los resultados ni la utilidad
diagnéstica  del EUROTEST® estan  influidos por las variables

socioeducativas controladas. El tiempo requerido para la aplicaciéon fue

8.21+2.6 minutos, ligeramente mayor en los sujetos con trastorno cognitivo
o demencia (p<0.0001). E1 EUROTEST mostré una excelente fiabilidad

test-retest (0.94 [0.87-0.97]) e interobservador (0.92 [0.84-0.97]).

Conclusion.- En esta extensa muestra de sujetos con muy bajo nivel
educativo, atendidos en consultas de Neurologia General, el EUROTEST®
muestra una gran utilidad diagnodstica para deterioro cognitivo y demencia y

una gran fiabilidad en condiciones de practica clinica habitual, lo que



confirma los datos del estudio preliminar. Tiene la ventaja de su facilidad de
aplicacion, su rapidez y el poder ser completado por sujetos analfabetos o
con nivel educativo minimo y no estar influido por wvariables
socioeducativas; esta circunstancia junto con el hecho de poder aplicarse sin
cambios en todos los pafses del sistema monetario “euro”, hacen de ¢l un
instrtumento a considerar para la deteccion de deterioro cognitivo vy

demencia.

EUROTEST® - 11






ABREVIATURAS

EUROTEST® - 13






AROC: Area bajo la curva ROC

CCI: Coeficiente de correlacion intraclase

CI: Cuestionarios al informador

CPN: Cociente de probabilidad negativo

CPP: Cociente de probabilidad positivo

DC: Deterioro cognitivo

DEM: Demencia

DET: Deterioro (deterioro cognitivo + demencia)
DP: Diagnostico precoz

ds: Desviacion standard

E: Especificidad

EA: Enfermedad de Alzheimer

ee: Error standard

FN: Falsos negativos

FP: Falsos positivos

GDS: Global Deterioration Scale

IC95: Intervado de confianza del 95%

IQCDE: Interview questionnaire on cognitive decline in the elderly
MEC: Mini Examen Cognoscitivo

MIS: Memory Impairment Screen

MMSE: Mini-Mental (Mzni Mental State Examination)
NoDEM: No demencia (No deterioro cognitivo + Deterioro cognitivo)
NoDET: No deterioro cognitivo

ns: No significativo

OR: Odd Ratio

PCL: Prueba cognitiva Leganés

ROC: Receriver operating curve

S: Sensibilidad

SEN: Sociedad Espafiola de Neurologia

SINC: Sistema nervioso central

SPMSQ: Test de Pteitter (Short Portable Mental Status Questionnaire)

EUROTEST® - 15



T7M: Test de los 7 minutos

TCyD: Test de cribado y despistaje
TdD: Test del dinero

TdF: Test de las fotos

TdM: Test de las monedas

TdR: Test del reloj

TFV: Test fluencia verbal semantica
TMA: Test Mental Abreviado
TNB: Test neuropsicologico breves
TNps: Test neuropsicolégicos

UD: Utilidad diagnéstica (diagnostic accuracy)
VD: Variable dependiente

VI: Variable independiente

VN: Verdaderos negativos

VP: Verdaderos positivos

VPN: Valor predictivo negativo
VPP: Valor predictivo positivo

vS: versus

CV: Coeficiente de variacion



TABLAS, FIGURAS y DIAGRAMAS

EUROTEST® - 17






Tablas

Tabla 1.- Test neuropsicolégicos breves aplicados en Espafia...................... 80
Tabla 2.- Investigadores y Centros partiCIPantes.......coveeeeeeeereerererererererenenes 127
Tabla 3.- Caracteristicas sociodemograficas de la muestra ..........cceueueuueneeee 133

Tabla 4.- Resultados de los test neuropsicolégicos breves aplicados y
duracién del EUROTEST® ...oocccvvnvcmsceescesseessressisesseesine 135

Tabla 5.- Modelos de regresion lineal multiple de los resultados de los
test a partir de los factores sociodemograficos y estadio GDS....139

Tabla 6.- Resultados de los test neuropsicologicos breves aplicados y
duracién del EUROTEST® recategorizados para la evaluacion

de la utilidad diagnOSHCA ...cvviiiiiiciciciccc 140
Tabla 7.- Valores de utilidad diagnéstica del EUROTEST® para

AEMENCIA ..ttt 141
Tabla 8.- Utilidad diagnostica de los test para demencia........oeeeveveeevenennenes 143

Tabla 9.- Utilidad diagnéstica comparativa del EUROTEST® para
QOITICIICIA ettt e et e e et e e eeteeeeeeeeeeeeeesseeesesteesaneessseesans 144

Tabla 10.- Modelos de regresion logistica para el diagnostico de

demencia a partir de los resultados del EUROTEST®................. 145
Tabla 11.- Valores de utilidad diagnéstica del EUROTEST® para

deterioro COZNILIVO ....cuuiiiiiicicieiirr e 146
Tabla 12.- Utilidad diagnostica de los test para deterioro cognitivo .......... 147

Tabla 13.- Utilidad diagnoéstica comparativa del EUROTEST® para

dEterioro COZNILIVO ...c.ciiiriiriririeiriiete e 148

Tabla 14.- Modelos de regresion logistica para el diagnostico de
deterioro cognitivo a partir de los resultados del EUROTEST® 149

Tabla 15.- ReSUltados TeSt-REtESteuuiiieeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeesreeeeeraeesans 151

EUROTEST® - 19



Tabla 16.- Puntuaciones en el EUROTEST® de los distintos
investigadores a los casos del estudio de fiabilidad
TNEETODSEIVAAOL 1eetieeeeeeeee et e e e e eeeeeeeeeeeeeeeseeeaeeesessneeeeeenneeeens 154

Tabla 17.- Puntuaciones en el TFV de los distintos investigadores a los

casos del estudio de fiabilidad interobservadot.....cccceeeeeeecueeeeannn.... 155
Tabla 18.- Puntos de corte recomendados del EUROTEST® oo, 177
Figuras
Figura 1.- Procedencia de los investigadores ........ccccccerivivininininininececnciennes 126
Figura 2.- Distribucion de los sujetos por GDS........cccciiiiiiininniiccnnne. 132

Figura 3.- Puntuaciones del EUROTEST® en sujetos sin deterioro
COZNILIVO 1ottt 136

Figura 4.- Diagrama de dispersion de resultados del EUROTEST® por
Estadios GDS.......cccoiiiiiiiiiiicicccs 138

Figura 5.- Distribucion de las puntuaciones del EUROTEST® y curva
ROC para la identificacion de demencia.......ccccocucuviviviviicicncnnnee. 142

Figura 6.- Distribucion de las puntuaciones del EUROTEST® y curva
ROC para la identificacion de deterioro cognitivo........ceceeevveenee. 147

Figura 7.- Diagramas de dispersion de los resultados test-retest................ 152

Figura 8.- Puntuaciones dadas por los distintos investigadores a los
casos del estudio INterODSEIVAOL w.uveeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeee e 153



Diagramas

Diagrama 1.- Investigadores en el estudio.....ccceeueeeciinininininineninecicieieeiennes

Diagrama 2.- Flujo de sujetos en el estudio Trans-EUROTEST ...............

Diagrama 3.- Estrategia escalonada con el EUROTEST® .....oovoovvvvvvveereeee

EUROTEST® - 21






INTRODUCCION

EUROTEST® - 23






Demencia es un término genérico que describe un trastorno adquirido de la
funcién cerebral que determina una pérdida de la capacidad cognitiva del
sujeto asi como trastornos de la conducta y personalidad; estos sintomas
son de la suficiente intensidad como para afectar la capacidad funcional
habitual del sujeto que los sufre (Ritchie y Lovestone, 2002). Las causas son
muy variadas, pero las mas frecuentes son las asociadas a procesos
degenerativos que afectan al sistema nervioso central (SNC), en especial, la
enfermedad de Alzheimer (EA) que por si sola supone entre el 60 y 75% de

las demencias (Robles Bayon et al., 2003).

Estas causas neurodegenerativas asocian implicitamente un caracter
progresivo que lleva aparejado un empeoramiento paulatino de la
sintomatologfa o lo que es lo mismo un menoscabo progresivo de la
capacidad funcional que conduce a una pérdida de independencia y
eventualmente hace necesaria la institucionalizaciéon del sujeto. Las
consecuencias de estos cambios no afectan sélo a los pacientes sino
también a sus cuidadores y familiares suponiendo una importante carga
emocional, fisica y financiera para ellos. Los costos asociados a la demencia
crecen conforme progresa la enfermedad, en especial en las fases avanzadas
de la misma, siendo los mas importantes, los directos no médicos derivados

del cuidado y gastos sociales y los indirectos asociados a la pérdida de

productividad del enfermo y su cuidador (Sadik y Wilcock, 2003).
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La demencia, dada su etiologia neurodegenerativa predominante, esta muy
asociada al envejecimiento, con una prevalencia que se duplica cada 4-5
afios a partir de los 65, pasando del 1.5% a esta edad al 30-40% a los 85
afios; este hecho junto con el progresivo envejecimiento poblacional explica
que sea de esperar que el nimero de sujetos con demencia en el mundo
pase de 20 millones en el afio 2000 a 115 millones en el 2050 (Wimo et al.,

2003).

La magnitud y extensién del problema junto con el elevado coste que lleva
aparejado, convierten a la demencia en uno de los principales desatios a los
que se enfrentan los Servicios de Salud, no sélo de los paises desarrollados
sino también, de los pafses en vias de desarrollo (Farrer, 2001). Disminuir
los costos asociados a la demencia depende de multiples factores, entre
ellos y de forma relevante, del desarrollo de tratamientos que sean capaces
de modificar el curso progresivo del cuadro y llegado el caso, incluso
invertirlo; y por otro lado, de un diagnéstico correcto realizado de forma
precoz lo que permitiria iniciar tempranamente estos tratamientos y quizas
tal vez estabilizar el cuadro y retrasar la progresion y por tanto diferir las

tases mas avanzadas que son las que llevan aparejadas un mayor gasto.



El diagnéstico precog de demencia

En la actualidad, se acepta de forma general que el diagnostico precoz (DP)
de demencia es ventajoso para los pacientes, los familiares y la sociedad
(deKosky y Marek, 2003; Iliffe et al., 2003; Leifer, 2003), no siempre esto ha
sido asi y hasta hace poco ha predominado una actitud pasiva y negativa
ante el diagnoéstico de procesos que en su mayor parte carecian de
tratamiento etiologico. El diagnostico de demencia y su filiacion etiologica
conlleva en muchos casos el cese de un peregrinaje del paciente y sus
familiares, y esta asociado, a pesar del mal pronostico en muchos casos, a
un sentimiento de tranquilidad al encontrar explicacién a los problemas que
aquejaba. El abandono progresivo del modelo paternalista de medicina por
otro en el que prima la autonomia del paciente, lleva asociado que cada dia
se quiera ejercer mas el derecho a saber de todo sujeto, esencial para poder
planificar personalmente el futuro y tener la oportunidad de llevar a cabo
disposiciones (testamento, voluntades anticipadas, etc.) que requieren de
una competencia que el paso del tiempo menoscabara. La demencia afecta
no solo al sujeto, sino también a la familia y a la sociedad, que también se
beneficiarfan de esta informacioén para su propia planificaciéon (organizacion

de cuidados, prevision de fondos y recursos, formaciéon del cuidador,
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adaptacion del domicilio, etc.). Los pacientes con demencia son una fuente
potencial de riesgo para ellos (caidas, desnutricién, etc.), para su entorno
mas préximo (incendios, escapes, dilapidacion de la hacienda, etc.) y para la
comunidad (licencia de conduccién, armas, etc.), por lo que el DP mejoraria
la seguridad al permitir la adopcion de medidas preventivas a estos tres

niveles.

Un aspecto esencial del DP es que facilita el acceso al tratamiento que
puede, en algunos casos, llegar a ser curativo (demencias reversibles). En
los casos en los que el diagnéstico sea EA, actualmente disponemos de
tratamientos que han demostrado tanto su eficacia como su efectividad y su
eficiencia, asi como la rentabilidad personal, familiar y social de su uso
(Carnero, 2001; Trinh et al., 2003; Fillit y Hill, 2004). Es de esperar que
nuestro arsenal terapéutico crezca de forma significativa en el futuro
proximo con principios activos que puedan alterar el curso de estos
procesos enlenteciéndolo o incluso, llegado el caso, deteniéndolo o
revirtiéndolo (Selkoe, 1999; Tariot y Federoff, 2003), lo que llevaria
asociado un mayor beneficio. LLa mejora de la seguridad, la posibilidad de
planificar y organizar y el acceso precoz a los tratamientos adecuados se
traduce en un beneficio clinico y econémico que esta mas alla de toda duda
(Leifer, 2003; Martin Carrasco y Bulbena Vilarrasa, 2003; Carnero Pardo,

2004).



El DP, aun siendo conveniente, no es facil y no se realiza bien en Atencion
Primaria a pesar de que se trata de un problema diagnoéstico que se le
plantea con cierta frecuencia al profesional, de hecho, la mayor parte de los
sujetos con deterioro cognitivo o demencia no estan identificados en este
nivel asistencial (Valcour et al., 2000; Zunzunegui et al., 2003) lo que se
debe a multiples factores. Algunos, imputables al sistema sanitario como la
falta de tiempo en las consultas o de formacién de los profesionales, otros
referentes a una actitud negativa de éstos ante este diagnostico, basada en
creencias y valores ya caducos sobre la demencia: asociacion inevitable con
la edad, inexistencia de tratamientos o creencia de que un diagnostico
precoz no sirve para nada (Iliffe et al., 2003). Hoy dia no es posible seguir
manteniendo esta actitud, la demencia no puede ser considerada como algo
inevitable y ante la que no hay nada que hacer; todo lo contrario, todas las
demencias tienen tratamiento, no pocas mejoran o se estabilizan con el
manejo adecuado (ej.: vascular) y algunas incluso pueden ser reversibles y

curables (ej.: hipotiroidismo).

Es conveniente en aras del DP, promover una actitud de alerta entre los
profesionales e incluso, es conveniente también transmitirla a toda la
sociedad con objeto de que se valoren adecuadamente los primeros

sintomas que en no pocas ocasiones son atribuidos por los familiares al
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proceso de envejecimiento y asumidos como inevitables, retrasando las

consultas y por tanto la adecuada evaluacion.

La queja de pérdida de memoria es la principal y mas frecuente senal de
alarma, pero hay que ser sensible también a otras quejas que pueden tener
el mismo significado, como las dificultades en la orientacién, los problemas
en el lenguaje, los cambios del caracter, los errores en tareas complejas
(elaboracién de comidas, etc.) o las dificultades con el manejo del dinero,
por citar las mas frecuentes. Estas quejas se deben valorar especialmente si
en lugar de ser subjetivas, proceden o son corroboradas por un informador.
La consulta de Atencién Primaria es también una excelente atalaya desde la
cual observar signos indirectos que sugieren la presencia de estos déficit,
como pueden ser el olvido de las citas, el incumplimiento de los
tratamientos, la repeticién de consultas, el desalifio y descuido en el vestir,
la falta de compostura de nueva aparicioén o el cambio en el caracter, que en
muchas ocasiones aparecen como sintomas iniciales de la demencia, en
ausencia, incluso, de quejas subjetivas, sea por predominio de los sintomas
conductuales sobre los cognitivos o por anosoagnosia o negligencia de

éstos déficits.

El diagnéstico de demencia es una tarea facil cuando el cuadro clinico esta

avanzado, al alcance incluso de no profesionales de la medicina; en cambio,



el diagnéstico en estadios iniciales resulta dificil y requiere una experiencia y
destreza de la que no pueden disponer profesionales que carecen de una
dedicacion especifica a este tema. Se trata ademas de una tarea costosa en
términos de tiempo y recursos por lo que serfa conveniente se limitara a
sujetos con alto grado de sospecha que hayan sido previamente
preseleccionados de entre todos en los que se puede sospechar el
diagnostico, mediante una prueba que permita llevar a cabo un filtro o criba
previa. “Cribado” (Carnero Pardo, 2004) deberfa ser el término que
designara al procedimiento mediante el cual un profesional aplica a aquellos
casos en los que sospecha la existencia de deterioro cognitivo o demencia
un instrumento que pretende seleccionar a los que tienen mayor posibilidad
de sufrirlo con el fin de remitirlos para estudio diagnéstico completo; se
trata pues, de una técnica de gestion clinica que procura una mejor
utilizacion de un recurso limitado; no tendria sentido llevar a cabo un
cribado si los recursos permitieran realizar un estudio diagnoéstico completo
en todos los sujetos en los que se plantea la sospecha diagnostica de
deterioro cognitivo o demencia. Es un concepto muy proximo al concepto
anglosajon de “triage” (clasificar o priorizar pacientes), pero es claramente

diferente al concepto inglés de “screening”, ya que el cribado se aplica a

* Cribado: “Accidn y efecto de cribar”. Cribar: “seleccionar rignrosamente” (Diccionario de la Real Academia de la
Lengua 2001)
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sujetos sintomaticos o con sospecha establecida de sufrir el proceso, en

tanto que el “screening” se realiza en sujetos sin sospecha de ello.

El diagnostico presintomatico

La forma mas precoz de diagnostico es aquella que se lleva a cabo antes de
que aparezcan los sintomas, es decir, el diagnodstico presintomatico. Un
proceso sélo puede ser diagnosticable presintomaticamente si existe un
periodo de tiempo durante el cual estd en activo pero no se expresa
clinicamente. Aunque algunas causas de demencia carecen de este periodo
subclinico o preclinico (demencia post traumatismo craneoencefalico
severo), la gran mayorfa, en especial las secundarias a procesos
neurodegenerativos si lo tienen, pues se trata de procesos que cuando se
expresan clinicamente llevan tiempo latentes, en ocasiones décadas (Launer,
2005; Riley et al., 2005); la amplitud del periodo subclinico depende de la
agresividad del proceso patolégico y de factores personales y
socioambientales moduladores que se han agrupado bajo el término
genérico de reserva cerebral y cognitiva (Carnero Pardo, 2000; Perls, 2004;

Gatz, 2005).



Aunque pueda parecer contraintuitivo, no siempre un diagnéstico durante
la fase presintomatica resulta ventajoso con respecto al diagndstico en fase
sintomatica; s6lo si estamos ante un problema serio de salud y para el cual
se dispone de un tratamiento que sea capaz de modificar de forma clara y
positiva el curso del proceso, tiene sentido plantearse el diagnéstico

presintomatico.

En el momento actual no existe ninguna evidencia de que la busqueda
sistematica del diagnostico de demencia en fase presintomatica suponga un
beneficio para los pacientes, sus familiares o el sistema sanitario; esta es una
conclusion que comparten prestigiosas asociaciones cientificas y
profesionales (Casabella Abril et al., 1999; Patterson et al., 1999; Sociedad
Espafiola de Psiquiatria, 2000; Petersen et al., 2001; Boustani et al., 2003;
Grupo de Estudio de Neurologia de la Conducta y Demencias. Sociedad
Espafiola de Neurologia, 2003) y que obedece fundamentalmente a no
disponer de tratamientos que modifiquen sustancialmente el curso del
proceso, carecer de instrumentos adecuados para llevar este despistaje en
términos de igualdad y equidad, y no disponer de datos de que un
programa de este tipo fuera coste-efectivo o que el sistema sanitario fuera
capaz de dar respuesta a los resultados del mismo (Brodaty et al., 1998;

Doraiswamy et al., 1998; Markham, 1998; Bermejo Pareja, 2003).
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Aunque desde el punto de vista clinico y asistencial, no esté por el

momento indicado procurar el diagnostico presintomatico, si pueden existir

circunstancias muy concretas que lo recomienden; podrian considerarse las

siguientes:

a.- Estudios epidemiolégicos: es imprescindible la busqueda activa

de casos para llevar a cabo estudios de este tipo. En estos casos y
toda vez, como ha quedado dicho antes, que no hay evidencias de
que el diagnostico presintomatico aporte beneficios al sujeto, debia
quedar claramente reflejada esta circunstancia en la informacion
que se le ofrece a los sujetos para solicitar su consentimiento para

la participacion en el estudio.

Evaluaciéon de aptitudes y capacidad: la concesién de ciertas
licencias lleva asociado unos requisitos de aptitud y capacidad
legalmente establecidos; en algunos casos, en concreto las licencias
de conduccién y armas, estas evaluaciones deberian ampliarse y
contemplar a partir de cierta edad pruebas para descartar la
existencia de trastornos cognitivos. En relacion directa estaria
también, la conveniencia de que en ciertas profesiones u
ocupaciones (judicatura, altos cargos, etc.), al igual que en otras se

exige un nivel minimo de aptitud fisica, se exijan controles



periédicos de normalidad cognitiva que se llevarfan a cabo
mediante instrumentos orientados a detectar fases presintomaticas
o déficit cognitivos disimulados. Por tltimo, estas técnicas pueden
en ocasiones aplicarse por mandato judicial, cuando se trata de
verificar si un deterioro cognitivo hasta entonces desconocido o
insospechado puede dar cuenta de una conducta punible. Estas
circunstancias pueden plantear un dilema ético, enfrentando el
derecho a la intimidad individual por un lado y el de justicia y

beneficio social por otro.

Diagnéstico genético: hoy dia es posible llevar a cabo
diagnosticos, no solo presintomaticos, sino incluso prenatales y
preimplantacionales  de  enfermedades  neurodegenerativas
heredadas como un caracter monogénico (EA asociada a
mutaciones de presenilinas, Enf. Huntington, etc.) (Anénimo,
2005). Los problemas clinicos y éticos asociados a este tipo de
diagnéstico presintomatico han sido extensamente estudiados, en
especial en referencia al diagnéstico de enfermedad de Huntington,
debiendo su realizacion ajustarse a estrictas condiciones que se han

aceptado de forma generalizada (Coria Balanzat, 2003).

EUROTEST® - 35



El término despistaje’ (Carnero Pardo, 2004) deberia utilizarse para
referirse a la aplicaciéon de técnicas o procedimientos que tienen por objeto
el diagnostico presintomatico; este concepto es similar al concepto original

inglés de “screening” (Wilson y Junger, 1968), pero claramente diferente al

de cribado.

Hay distintas técnicas de despistaje (Miller y Goel, 2002), que se adaptan a
los diferentes objetivos que se pueden perseguir. El despistaje poblacional o
de masas es la técnica mas idonea para aplicar cuando el objetivo es un
estudio epidemioldgico (estudios puerta a puerta, etc.) o bien cuando el
despistaje es una prioridad sanitaria. Otra técnica es los examenes
periddicos, muy adecuados para el despistaje con fines periciales o de
evaluacion de aquellas aptitudes que deben ser renovadas periddicamente;
por ultimo, una técnica que cada dia alcanza mayor popularidad es la
“busqueda de casos”, en ésta se aprovecha el contacto del sujeto con el
sistema sanitario, sea cual sea el motivo de éste, para aplicar una técnica de
despistaje; asi, se he generalizado la toma sistematica de Tension Arterial en
mayores de 40 afios que acuden a su médico de cabecera

independientemente del motivo de esta visita.

" “Excamen médico preventivo para detectar...” (Diccionario de la Real Academia de la Lengua 2001)



Algunos autores recomiendan la “busqueda de casos” de deterioro
cognitivo y demencia a partir de los 75 afios (Bermejo Pareja, 2003),
también una guia de practica clinica, elaborada por dos prestigiosas
asociaciones geriatricas y la Asociaciéon Alzheimer americana (Small et al.,
1997), recomienda esta técnica, si bien, esta guia ha quedado anticuada y
esta basada en opiniones de expertos y no en una busqueda cientifica de la

evidencia.

Los instrumentos para despistaje y cribado

El cribado debe ser llevado a cabo por cualquier profesional que sospeche
la existencia de un deterioro cognitivo o demencia y que precise derivar al
sujeto para completar el estudio; generalmente sera un médico de Atencion
Primaria, pero pudiera tratarse también de otros profesionales que
habitualmente no llevan a cabo el estudio diagnoéstico de demencia
(consultas de neurologia general o de otras especialidades). Como
consecuencia logica, el cribado debe ser aplicado a aquel sujeto en el que se

ha sospechado, por el motivo que sea, la existencia de este proceso.

En el caso del despistaje, los agentes y sujetos pueden ser multiples en

tuncién del objetivo para el cual se lleva a cabo. En el caso de los estudios
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epidemiolégicos, los sujetos pueden ser toda la poblacién o una muestra de
ella en funcién del tipo de estudio, los agentes pudieran no ser
profesionales de la medicina sino técnicos o auxiliares y el procedimiento
llevarse a cabo en el propio domicilio del sujeto. Cuando el objetivo es
documentar una aptitud, se llevara a cabo por aquellos profesionales
legalmente facultados para ello, en los Centros autorizados; los sujetos
seran aquellos que pretendan conseguir este reconocimiento y el momento
y periodicidad del procedimiento vendra definido por las normas vigentes.
Por dltimo, los estudios genéticos, deben ser llevados a cabo por los
profesionales y equipos debidamente cualificados y reconocidos, en las
condiciones y Unidades autorizadas para ello (Coria Balanzat, 2003); este
procedimiento s6lo podra llevarse a cabo por iniciativa del propio individuo
al que se le debera proporcionar una informacién y un apoyo

multidisciplinar adecuado siguiendo las recomendaciones aceptadas.

Esta clara diferenciacion de los agentes y sujetos del cribado y del despistaje
condiciona en parte las caracteristicas de los instrumentos que se utilizan
para este fin (Carnero Pardo, en prensa-b); en el caso del cribado, se debe
primar la especificidad de los mismos, en cambio, es la sensibilidad la que
se debe buscar en el despistaje. De igual modo, es de esperar una distinta
actitud por parte del sujeto, en tanto que el sujeto en algunos tipos de

despistaje puede disimular (tratar de ocultar o aminorar un defecto), en el



caso del cribado el problema lo puede suponer la simulacién (fingir o
aumentar un defecto); esta diferencia también se traduce en caracteres
distintos en los instrumentos, en el primer caso lo ideal serfa disponer de
formas multiples que eviten la “preparacion” de la prueba, en tanto en el
segundo, lo preferible serfa instrumentos con medidas objetivas no

simulables.

El tipo y caracteristicas de los instrumentos a utilizar, también viene
determinado por el objetivo que se persigue. En el caso del despistaje
genético, tan solo cabe utilizar las técnicas de genética molecular que
permitan la identificacién del gen en cuestion; cuando de lo que se trata es
de evaluar una aptitud y capacidad, sélo tienen sentido las pruebas en que
se evalia el desempefo del sujeto en tareas que requieran de la puesta en
juego de las habilidades cuya presencia se pretende constatar (orientaciéon
espacial, tiempo de reacciéon, memoria semantica, etc. en el caso del
permiso de conduccién). Cuando el objetivo es clinico-asistencial, el
abanico de posibilidades se amplia y se puede recurrir a una amplia variedad
de instrumentos, desde marcadores biolégicos (tau, beta-amiloide) a
pruebas de neuroimagen o bien los mas habituales test neuropsicolégicos
(TNps) o cuestionarios a un informador (CI). Aunque los primeros
(marcadores y neuroimagen) serfan los instrumentos idéneos para la

deteccion de “enfermedad” (deKosky y Marek, 2003), si lo que
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pretendemos es la identificacién de “deterioro cognitivo” y “demencia”, es
decir, el “sindrome”, dada la perspectiva sociocultural y el componente
funcional implicito en su definicién, tendremos que recurrir a los TNps y
los CI. En los estudios epidemiolégicos, tan sélo tiene sentido utilizar

TNps o CI como instrumento de despistaje.

Los test de cribado y despistaje (TCyD) deben reunir unas determinadas
caracteristicas de aplicabilidad, cualidades psicométricas y deben haber sido

validados y elaborados siguiendo unas minimas condiciones metodologicas

(Carnero Pardo, 2002).

Caracteristicas de aplicabilidad

Las caracteristicas de aplicabilidad vienen determinadas por ser
instrumentos que se utilizan en entornos de baja prevalencia del proceso, se
aplican por profesionales no expertos y, en general, en situaciones con
restricciones de tiempo. Las caracteristicas y requisitos de aplicabilidad

deben ser (Carnero Pardo, 2002):

Brevedad: la practica clinica cotidiana tiene importantes limitaciones
de tiempo; en Atenciéon Primaria la norma es disponer de menos

de 10 minutos por paciente (7.5 minutos en Reino Unido, 5



minutos en Andalucfa), en estas circunstancias, son inviables

instrumentos cuya aplicacion requiera mas de 10 minutos.

Facilidad: los profesionales en Atenciéon Primaria u otros
profesionales médicos que apliquen estos instrumentos no son
expertos en demencia ni en aplicacion de TNps, ademas, la
frecuencia con la que se van a enfrentar al problema diagndstico,
tampoco le va a permitir adquirir un entrenamiento que asegure
adquirir destreza en técnicas de cierta dificultad, de ahi que sea
esencial que los instrumentos sean faciles de aplicar, registrar,
evaluar e interpretar. Hsta caracteristica permite también que
puedan ser aplicados por personal no médico (enfermeros,
auxiliares clinicos, trabajadores sociales, etc.) liberando tiempo del

profesional médico.

Simplicidad: es conveniente que los instrumentos no requieran del
concurso de instrumentacion sofisticada ni compleja, siendo
preferibles aquellos que estén libres de ella y puedan ser aplicados
sin dificultad en distintos entornos asistenciales (consulta,
domicilio, encamados, etc.). La facilidad no asegura la simplicidad

ni viceversa.
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Economia: no hay que olvidar que la justificacion ultima de la
existencia del cribado es la necesidad de emplear eficientemente los
recursos disponibles, se trata pues de utilizar técnicas que permitan
disminuir costes con respecto a su no utilizaciéon. Por otro lado, al
utilizarse en entornos de muy baja prevalencia, se realizarin
muchas de ellas que den resultados negativos o falsos positivos. El
precio de la prueba en gran parte va a venir determinado por el

grado en el que se cumplan las tres caracteristicas anteriores.

Inocuidad: las pruebas deben estar libres de efectos secundarios
indeseables; aunque pueda parecer que este problema no viene al
caso en las TNps, si es conveniente tenerlo presente para evitar
elementos de dificil soluciéon cuya imposibilidad de resolverlo
lleven aparejada reacciones catastréficas no infrecuentes en esta

poblacion.

Aceptabilidad: la prueba no debe de crear rechazo en el sujeto al que
se aplica y esta caracteristica es pertinente resaltarla para los TNps
pues una realidad, lamentablemente bastante olvidada, es el
rechazo generalizado de los sujetos analfabetos y con bajo nivel
educativo a las tareas de “papel y lapiz” atn cuando no requieran

de lectoescritura (Chandra e al., 1998).



Equidad: los instrumentos deben estar disponibles y ser aplicables a
todos aquellos en los que esté indicado, debiendo desechar
aquellos que excluyan por sus caracteristicas de aplicabilidad a una
parte importante de la poblacion; en este sentido, y en un entorno
como el nuestro en el que atn el 15% de la poblacién espafiola
(22% de la andaluza) mayor de 16 afios es analfabeta o no tiene
estudios’, es importante concienciarse que se deben evitar aquellos
instrumentos que incluyan tareas de lectoescritura por ser
inaplicables a este importante segmento de la poblacion (el
porcentaje es mucho mas significativo en mayores de 65 afios)
(Prince, 2000b; Prince, 20002). Hay que tener en cuenta que al ser
el bajo nivel educativo un factor de riesgo real para el deterioro
cognitivo y demencia (Carnero Pardo, 2000), el ajuste de las
puntuaciones en funcién del nivel educativo es una mala solucion
para el sesgo que también asocia (Kraemer ez al, 1998). A esta
importante cifra de analfabetismo, hay que anadir un nuevo tipo de
analfabetismo que es el constituido por una cada vez mayor

poblacién emigrante que si bien pueden ser letrados en sus

* Instituto Nacional de Estadistica: Censo de Poblacién y Vivienda 2001
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respectivos idiomas, en muchos casos, nunca llegan a alfabetizarse

en el idioma del nuevo pais (Carnero Pardo, en prensa-a).

Adaptabilidad transcultural: este requisito es necesario comenzar a
tenerlo presente aun cuando hasta ahora no era considerado. En la
actualidad hay en Espafia dos millones de inmigrantes legales y mas
del 5% de los afiliados a la Seguridad Social de nuestro pais son
extranjeros ; estas cifras van a seguir creciendo ripidamente y se
espera que para el 2015, el 15% de la poblacion residente en
Espafia, sea extranjera; a ello hay que sumar que gran parte de esta
poblacion tiene un nivel educativo muy bajo o no estin
alfabetizadas en espafol. En estas circunstancias, son inaceptables
elementos como “nombre de soltera de su madre” o “deletreo de
palabras al revés” que aun se pueden ver en algunos TCyD que se
utilizan en nuestro pais, o incluso, elementos relativos a
orientacion temporal que pueden ser extrafios para otras culturas o
religiones; es fundamental que los elementos de los instrumentos
que se utilicen con este fin estén en la medida de lo posible
exentos de tintes culturales y puedan ser aplicados sin modificacion

en distintos paises, comunidades y culturas (Prince ¢# al., 2003).

" Delegacion del Gobierno para Extranjerfa e Inmigracion, Datos Diciembre 2003



Flexibilidad: se trata también de una caracteristica que hasta ahora no
ha sido tenida en cuenta, pero es esencial que esté presente en un
buen TCyD. Se refiere en concreto a la capacidad del instrumento
de adaptarse al objetivo exacto que se persigue (detectar vs
confirmar) y a la dificultad de cada caso, optando por una mayor
sensibilidad cuando se pretende detectar y por incrementar la
especificidad cuando el objetivo es confirmar; igualmente, deberia
ser mas rapido y mas facil identificar los casos faciles que los
dificiles. Para ello, serfa conveniente que asumiéramos que los
TNps no pueden ser instrumentos rigidos con resultados todo-
nada (positivo-negativo), sino que debieran ofrecer la oportunidad
de adaptarse a las circunstancias concretas y a los objetivos para los
cuales se aplica y permitir extraer de sus resultados la maxima
informacién posible (no puede tener la misma relevancia
diagnostica para el diagnéstico de diabetes una glucemia basal de
475 mgr/dl que una de 130 mgr/dl aun cuando ambas sean

“positivas”).

EUROTEST® - 45



Cualidades psicométricas

Aunque conceptualmente los test de cribado y despistaje no pretenden ser
test diagnoésticos, sino sélo instrumentos de seleccion o deteccion de
sujetos que posteriormente deben ser sometidos a un proceso diagnoéstico,
desde el punto de vista formal, s{ pueden considerarse test diagnodsticos y
por tanto deben reunir las cualidades de fiabilidad, validez y utilidad

(Gifford y Cummings, 1999).

La fiabilidad de un test se refiere a la consistencia de los resultados con
aplicaciones repetidas del mismo (Anastasi y Urbina, 1998; Kaplan y
Sacuzzo, 2001; Murphy y Davidshofer, 2001); existen cuatro posibles

origenes de variabilidad en los resultados de un test:

* variabilidad bioldgica: el parametro medido varfa de un momento a

otro (ej: tension arterial)

e variabilidad imputable al instrumento de medida (ej:

esfingomanémetro de mercurio)

e variabilidad intraobservador debida a diferencias en diferentes

aplicaciones o lecturas por el mismo aplicador



* variabilidad interobservador, achacable a diferencias en la forma de

aplicar o evaluar el instrumento por distintos sujetos.

Un buen TCyD debe minimizar al maximo las fuentes de variabilidad, en
especial las tres ultimas ya que la variabilidad biologica no puede
influenciarla. Un buen instrumento debe procurar que los resultados de
aplicaciones repetidas en distintas ocasiones (test-retest) o por distintos
exploradores (interobservador) sean lo mas concordante posible. La
fiabilidad test-retest y la fiabilidad interobservador se sueclen evaluar
por medio del indice kappa o del coeficiente de correlacion intraclase (CCI)
(Prieto e# al., 1998), en funcioén de si la variable de respuesta es categbrica o
cuantitativa. Son cifras aceptables los resultados por encima de 0.60 para la
tiabilidad interobservador y superiores a 0.7 para la test-retest (Bagby ez al.,
2004). La fiabilidad de un instrumento también mejora cuando los criterios
de respuesta estan bien definidos y son cuantificables (lectura de aparatos
digitales) y es peor si son vagos y subjetivos (interpretacion de imagenes
radiologicas; valoraciéon de la presencia/ausencia de embotamiento
afectivo); igualmente, la fiabilidad aumenta si los resultados del TCyD son
pocos y claros (positivo vs negativo) en lugar de multiples y mal definidos
(muy positivo, moderadamente positivo, discretamente  positivo,

ligeramente positivo, etc.).
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Otra forma de medir la fiabilidad es mediante la consistencia interna que
evalia en qué medida los distintos componentes del instrumento miden el
mismo constructo subyacente; este indice se suele evaluar a través del
coeficiente alfa de Cronbach que representa la media de las correlaciones
entre cada item y el total del instrumento; valores por encima de 0.7 se

pueden considerar adecuados (Bagby ez a/, 2004).

La validez es una medida de la habilidad de un test en medir lo que
pretende medir (Anastasi y Urbina, 1998; Kaplan y Sacuzzo, 2001; Murphy
y Davidshofer, 2001); entre los distintos tipos de validez son especialmente

relevantes:

La validez de contenido, representa en qué medida el instrumento
evalua el dominio de interés; es decir, si el diagnoéstico de demencia
exige la presencia de pérdida de memoria, es indispensable que el
instrumento evalue la memoria; si por otro lado, el diagnostico
exige la afectacion de varios dominios cognitivos (memoria y al
menos otro), la evaluacién debe comprender mas de un dominio.
Se trata de un concepto tedrico, sin medida objetiva; no obstante,
se ha comprobado empiricamente que los instrumentos que

evalian varios dominios cognitivos tienen también una mayor



validez en el diagnostico de deterioro cognitivo y demencia (Heun

et al., 1998).

La validez ecolégica se relaciona con la aplicabilidad del instrumento

La

y la forma de evaluar los aspectos en estudio; la aplicacion del test
debe hacerse en un contexto natural con elementos cotidianos y
sin artificios ni complejidades que favorezcan la desconfianza del
sujeto; también es un concepto tedrico que no tiene una medida
objetiva, un instrumento es tanto mas ecolégico cuanto mas similar

es a las tareas que lleva a cabo habitualmente el sujeto explorado.

validez de criterio evalia el grado de concordancia entre los
resultados del test y los de un "gold standard" o criterio con el que
se compara; el criterio debe ser aceptado, independiente y obtenido
por un método diferente; segun si el test y el criterio se aplican
simultaneamente o el primero precede y predice el resultado del
segundo, se habla de validez concurrente o predictiva. La validez
concurrente evalta si los resultados del test coinciden con los del
diagnéstico de referencia, es decir, si categoriza a los sujetos que
tienen el proceso como positivos y como negativos a aquellos que
no lo tienen. Esta validez hay que evaluarla comparando los

resultados del TCyD con los del diagnostico de referencia; cuando
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esto se hace, los sujetos quedan clasificados de cuatro formas

diferentes:

* Verdaderos Positivos (VP): sujetos que tienen el proceso y

han resultado positivo

* Falsos Negativos (FIN): sujetos que tienen el proceso y han

resultado negativo

* Verdaderos Negativos (VN): sujetos que no tienen el proceso

y han resultado negativo

* Falsos Positivos (FP): sujetos que no tienen el proceso y han

resultado positivo

Se llama sensibilidad (S) a la proporcion de sujetos con el proceso
que resultan positivo con el instrumento (proporciéon de VP) y
especificidad (E) a la proporcién de sujetos sanos que resultan
negativos (proporcion de VN); una gran S conlleva muchos VP y
pocos FN y una gran E muchos VN y pocos FP. Hay una relacion
inversa entre S y E, de manera que disminuye una conforme
aumenta la otra; esta intervariaciéon queda reflejada en la curva

ROC, en la que se representan graficamente para cada uno de los



resultados posibles de un test en el eje de ordenadas la proporcion
de VP (S) y en el de abscisas la proporcion de falsos positivos (1-
E). El area que determina esta grafica (area bajo la curva ROC -
aROC) es una medida directa de la capacidad discriminativa de un
test y de su utilidad diagnostica (UD) (Altman y Bland, 1994); el
test perfecto tendria un aROC igual a 1, en tanto un instrumento
inutil, es decir aquel que tiene el mismo numero de falsos positivos
que de verdaderos positivos, tendria un aROC de 0.5;
puntuaciones por debajo de esta cifra indican que el test erra mas
veces que aclerta. Esta interrelaciéon entre S y E también permite
elegir los puntos de corte en funcién del objetivo que se pretenda;
asi, debe primar la S sobre la E cuando se pretende detectar
(despistaje), por el contrario debe primar la E sobre la S cuando se

pretende filtrar (cribado).

La validez de constructo evalia en qué medida los resultados del test
correlacionan con los resultados de otros instrumentos que miden
el mismo dominio o condiciéon o se utilizan para el mismo fin
(validez convergente o concurrente). Esta validez se evalia por
medio de indices de correlaciéon entre las medidas de ambos

instrumentos, o bien por medio del indice kappa si los resultados

EUROTEST® - 51



son categoricos; en la medida que estos estadisticos sean mas

proximo a la unidad, la validez es mayor.

La utilidad diagnostica (“diagnostic accuracy”) (UD) de un test se puede
evaluar de varias formas (Knottnerus y van Weel, 2002; Pepe, 2003). Por un
lado, una medida discriminativa global, como el AROC a la que antes nos
hemos referido, en la que se considera la capacidad diagnéstica del test a lo

largo de todos sus posibles puntos de corte.

Por otro lado, existen medidas de utilidad referidas a cada punto de corte
concreto como pueden ser la S y la E antes definidas, pero que no resultan
utiles desde el punto de vista clinico pues son parametros calculados a
partir de sujetos ya diagnosticados. Mas utiles desde el punto de vista

clinico, son los Valores Predictivos y los Cocientes de Probabilidad.

- Los Valores Predictivos o valores Post-Test (Jaeschke ef al, 1994b)
son probabilidades condicionadas que se calculan a partirdela S'y
la E pero corregidas por la prevalencia del proceso en el ambito en
el que se aplique. El Valor Predictivo Positivo (VPP) es la
probabilidad que tiene de tener la enfermedad o condicién un
sujeto que ha resultado positivo o con un determinado resultado; el
Valor Predictivo Negativo (VPN) es la probabilidad que tiene de

estar sano o no poseer la condiciéon un sujeto con un resultado



negativo; una prueba o test sera tanto mejor cuanto mayor sea la
diferencia entre estos valores post-test y los pre-test que coinciden

con la prevalencia.

- Los cocientes de probabilidad son las razones o cocientes entre las
probabilidades que aparezca un resultado determinado entre
sujetos con y sin la condicién; el Cociente de Probabilidad
Positivo (CPP) es la razén entre la probabilidad de ser positivo de
los afectados y la probabilidad de ser positivo de los no afectados;
el Cociente de Probabilidad Negativo (CPN) es, en cambio, el
cociente entre la probabilidad de ser negativo de los afectados y la
de ser negativo los no afectados. El cociente entre el CPP vy el
CPN coincide con otra medida de UD que es la “odds ratio”
diagnéstica (ORD), que se puede calcular también mediante el
cociente entre el producto de los aciertos diagnoésticos (VP y VN) y
el producto de los errores diagnosticos (FP y FN). Un test es tanto
mas util conforme mas distinto de la unidad sea el valor de los
CPP, CPN y de la ORD (Knottnerus, 2002b); CPP por encima de
3 son considerados buenos y por encima de 5 excelentes; en el
caso del CPN, valores por debajo de 0.2 son buenos y de 0.05

excelentes.

EUROTEST® - 53



Cuando se pretende que una prueba sea muy sensible, es decir, que
tenga pocos falsos negativos, hay que buscar un punto de corte
con un CPN muy bajo; en cambio, si lo que pretendemos es
utilizar un buen filtro, debemos inclinarnos por un punto de corte
que tenga un CPP muy alto con lo cual se minimizaran los falsos

positivos.

El Cocientes de Probabilidad tienen la gran ventaja de que a través
de la aplicaciéon del teorema de Bayes, permiten conocer las
probabilidades post-test asignadas a cada posible resultado de la
prueba diagnoéstica si conocemos la prevalencia o probabilidad pre-
test lo que permite la elaboraciéon de nomogramas que facilitan la
interpretaciéon de los distintos resultados del test (Sackett ef al,

1991; Feinstein, 2002; Habbema ez a/., 2002).

Condiciones metodoldgicas

La validacion y evaluacion formal de instrumentos diagnosticos ha recibido
escasa atencion hasta hace pocos afios; un reciente estudio documentaba
que la mayor parte de los estudios sobre pruebas diagnodsticas tenian

importantes vicios formales, no reunfan en su mayorfa los minimos



requisitos metodologicos o no habfan sido validados de forma adecuada
(Jaeschke ez al., 1994a; Reid ef al., 1995; Lijmer et al., 1999). Hoy dia por el
contrario, existe un consenso acerca de las condiciones minimas que se
deben cumplir en el proceso de disefio, evaluacién y comunicacion de un
nuevo test diagnostico (Bossuyt ez al, 2003a; Bossuyt ez al, 2003b), que
basicamente consisten en evitar en el proceso de validacion los principales
sesgos que afectan a los test diagnodsticos y llevar a cabo un adecuado

proceso de validacion.

Los principales sesgos a tener en cuenta son (Gifford y Cummings, 1999;
Holloway y Feasby, 1999; Feinstein, 2002; Knottnerus y van Weel, 2002;

Pepe, 2003):

- Sesgo del espectro de la enfermedad: demasiado frecuentemente
los instrumentos diagnosticos son evaluados en muestras de
sujetos con diagnostico claramente definido y en sujetos normales
o voluntarios, lo que constituye los dos extremos del espectro
continuo que existe desde muy sano a muy enfermo. Lo correcto,
en cambio, es que en la muestra de validacion estén representados
todos los distintos grados de manifestacion del proceso o la

condiciéon normal con la frecuencia relativa entre ellos que se da en
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la poblacién donde se va a aplicar; para ello, la seleccion de los

sujetos debe hacerse de forma consecutiva o bien al azar.

- Sesgo de verificacion: se produce cuando sélo se someten al
proceso diagnostico de referencia a una parte de la muestra, en
general, a aquellos que han resultado positivo en el instrumento a
validar. Para evitar este sesgo habria que someter al mismo proceso
diagnostico a toda la muestra de evaluacion, independientemente
del resultado obtenido en el test que se esta evaluando o de

cualquier otra circunstancia.

- Sesgo de revision: se produce cuando el test a evaluar o el test
diagnostico de referencia se interpreta y valora sin una completa
objetividad, influenciado por el conocimiento del resultado en el
otro test; para evitar esto, la valoraciéon del TCyD vy del diagnéstico
de referencia debe de hacerse de forma ciega con respecto al otro

resultado y a ser posible por distintos examinadores.

- Aplicacién sin adaptacion y evaluacion en la poblaciéon a
aplicar: las diferentes caracteristicas sociodemograficas y culturales
asf como el distinto modo de manifestarse los procesos
patolégicos, implican que los TCyD deben ser adecuadamente

adaptados y validados en cada una de las poblaciones en las que se



aplique; en caso de que asi no fuera hay que tener en cuenta si se
dan una serie de requisitos minimos antes de asumir o transferir los
resultados de un estudio con una prueba diagnéstica a una

situacion clinica distinta, en especial los valores de referencia (Irwig

et al., 2002).

- En el caso, en concreto, de instrumentos para deterioro cognitivo y
demencia, debieran estar en la medida de lo posible libre de
sesgos educativos o que estos fueran minimos, ya que al tratarse la
educacion de un factor prondstico y probablemente implicado en
la urdimbre causal (Carnero Pardo, 2000), el ajuste de
puntuaciones no es una adecuada estrategia para eliminar los
sesgos debidos a esta variable, ya que en estos casos, este ajuste
lleva asociado una disminucién de la validez del instrumento
(Kraemer e# al., 1998). El mismo problema aparece cuando el sesgo
esta relacionado con la edad, pues se trata también de un conocido

e importante factor de riesgo para demencia (Carnero Pardo y

Escamilla Sevilla, 2002).

La validaciéon de una prueba diagnéstica debe ser un proceso que se
desarrolle en fases de complejidad creciente en cuanto a su disefio y grado

de control de los posibles sesgos (Sackett y Haynes, 2002; Pepe, 2003):

EUROTEST® - 57



- Fase I o preliminar, tiene un propodsito exploratorio para
comprobar que el test cumple unos minimos para afrontar fases
mas complejas y caras; en esta fase, el test se aplica en sujetos en
los que el diagnéstico esta ya realizado y fuera de toda duda y
pretende evidenciar que el resultado es claramente diferente entre
los sujetos sanos y los enfermos; se suele utilizar para ello un

disefio transversal o caso-control con muestreo por conveniencia

(Pepe, 2003).

- Fase II o de validacién: se suele llevar a cabo con un estudio
transversal (Knottnerus y Muris, 2002) o bien un estudio caso-
control con muestreo de base poblacional o clinica (Pepe, 2003);
en ambos casos el diagnéstico ya esta realizado de forma
independiente del test a validar y se debe asegurar el control de los
sesgos mas habituales en este tipo de estudio (sesgo del espectro de

la enfermedad, sesgo de revision, sesgo de evaluacion, etc.) (Lijmer

et al., 1999).

- Fase III o clinica: se aplica el test en condiciones y situaciones
similares a las que se va a utilizar tedricamente; en este caso, el
diagnostico se hace con posterioridad a la aplicacion del test, por

un medio independiente de éste; se trata pues de un disefio



prospectivo (cohorte) (Pepe, 2003); en esta situacion, es esencial el
control del sesgo de evaluacién, procurando que a todos los
individuos, independientemente del resultado del test a evaluar, les
sea aplicada la evaluacion standard, asi como el cegamiento de los

que aplican la prueba diagnostica y el diagnéstico standard.

- Fase IV: evalta el impacto global de la prueba diagnéstica en
términos sanitarios, es decir, su repercusion sobre el prondstico o
el costo de la enfermedad; esta evaluacion debe hacerse de forma
ideal mediante un Ensayo Clinico Controlado (Lijmer y Bossuyt,

2002; Pepe, 2003).

Los CI y los test neuropsicologicos breves (TNB) son las unicas pruebas
diagnoésticas de demencia que pueden reunir los requisitos de aplicabilidad,
psicométricos y metodoldgicos exigidos, ya que por el momento, los test
neuropsicologicos extensos, las pruebas genéticas, bioquimicas o de
neuroimagen no pueden adaptarse para esta finalidad dada su duracion,

complejidad y precio fundamentalmente.
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Los cuestionarios al informador

Los CI (Morales Gonzalez y del Ser Quijano, 1994; Carnero Pardo, 2004)
consisten en una baterfa de preguntas estructuradas realizadas a un
informador acerca de las capacidades, conductas y habilidades del sujeto al
que se pretende evaluar. Resultan muy dtiles e incluso imprescindibles en
los casos en que los sujetos no colaboran o no aceptan la exploracion.
Ofrecen también una perspectiva evolutiva del sujeto, esencial cuando nos
encontramos en los limites superiores o inferiores del rendimiento en las
pruebas neuropsicolégicas (fenémenos techo y suelo) o bien cuando
pretendemos realizar un seguimiento; tienen la ventaja adicional de que en
ocasiones pueden ser cumplimentados de forma individual por el
informador lo cual supone un ahorro de tiempo de consulta; por dltimo,
sus resultados no suelen estar influenciados por el nivel educativo del
sujeto. No obstante, también tienen limitaciones, la principal es que no
siempre se dispone de informador o en otras ocasiones existe pero no es
tiable, ya sea porque no esta bien informado, porque no esta capacitado o
incluso, porque pueda tener intereses espurios en falsear la realidad. Por
este motivo, los CI tan sélo debieran utilizarse en aquellos casos en los que
no es posible realizar una evaluacion del sujeto o como complemento a esta

ultima; tampoco son instrumentos adecuados para llevar a cabo un



despistaje con fines periciales, situacion en la que siempre sera deseable la

evaluacion directa del sujeto.

El CI mas clasico es la Escala de Demencia de Blessed; se trata también
de uno de los pocos instrumentos que ha sido validado frente a medidas
patologicas (Blessed e al, 1968). Consta de tres partes con cuestiones
referentes a las capacidades cognitivas, funcionales o conductuales del
sujeto respectivamente; es una escala rapida, pero tiene el inconveniente de
que la tercera parte es conceptualmente confusa y resulta dificil de aplicar a
personas con nivel educativo medio o bajo, de ahi que en la actualidad hay

decaido su uso o se tienda a aplicar tan so6lo las dos primeras partes.

El CI mas utilizado es el “IQCODE” (“Informant Questionnaire on
Cognitive Decline in the Elderly” de Jorm) (Jorm y Korten, 1988); consta
de 26 cuestiones referidas a la memoria, capacidades cognitivas vy
funcionales, en las que se evalua la situacién actual del sujeto con respecto a
los afios previos. El IQCODE se ha mostrado como un instrumento
excelente para el cribado de deterioro cognitivo y demencia (Jorm ez al.,
1991); tan util y eficaz como los test neuropsicolégicos breves mas
utilizados (Jorm, 1997); también es un excelente instrumento para el

seguimiento de los sujetos (Jorm e a/, 2000). Existe una versiéon abreviada
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con solo 17 item que muestra la misma utilidad pero acorta el tiempo de

aplicacion (Jorm, 1994).

Hay adaptaciones al castellano tanto de la forma completa (Morales ez al,
1992) como de la abreviada (Morales ef al, 1995) que han mostrado
también gran utilidad en nuestro entorno (Del Ser ¢7 al., 1997; Morales et al.,

1997).

Una reciente revision llevada a cabo por su creador (Jorm, 2004), constata
la validez, utilidad e independencia de factores educativos o culturales, pero

a su vez el gran inconveniente de depender de informadores fiables.

Los CI son también el medio idéneo para evaluar la capacidad funcional,
elemento esencial en el diagnéstico de demencia. Aunque hay escalas
funcionales que se cumplimentan a través de la observacion directa, el uso
de éstas esta limitado a sujetos institucionalizados y no tienen aplicacion
directa en las consultas, de ahi, que en ellas haya que recurrir a la evaluacion
a través de un informador cualificado y fiable. Las capacidades funcionales
se clasifican a efectos practicos en basicas, instrumentales y avanzadas
(Baztan Cortés et al, 1994); las primeras son las necesarias para el
autocuidado en tanto que las otras son las requeridas para la vida
independiente en sociedad y para llevar a cabo los deseos, inquietudes y

aficiones personales; son estas ultimas capacidades las que primero se



afectan en las primeras fases del deterioro cognitivo y por tanto serfa la
evaluacion de las mismas la mas sensible para la deteccion. Las actividades
basicas de autocuidado se afectan en estadios mas avanzados y es esta
afectacion la que determina fundamentalmente el grado de dependencia del
sujeto. Suelen existir escalas independientes para cada tipo de actividades si
bien la tendencia es aplicar una que incluya todo el conjunto de actividades
lo cual hace que la escala pierda homogeneidad a la vez que se complica y
alarga su aplicacion. Estas escalas son apropiadas para el estudio y
seguimiento de los sujetos pero carecen de utilidad practica para el cribado

y despistaje del deterioro cognitivo y demencia.

Los test neuropsicologicos breves

Existen multiples TNps que se aplican en menos de 15 minutos y que se
han utilizado fundamentalmente para la deteccion de deterioro cognitivo y
demencia (Sherman, 2001; Lorentz e# al, 2002), si bien también pueden
usarse con otros fines como prondstico, seguimiento, evaluacion de la
respuesta al tratamiento, etc. (Knottnerus y van Weel, 2002); revisaremos

aquellos que tienen versiones y estudios en nuestro pais.
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E/ Mini-Mental y el Mini-Excamen Cognoscitivo

El “Mini-Mental State Examination” (MMSE) (Folstein ef al, 1975) es el
insttumento mas utilizado internacionalmente; evalia varios dominios
cognitivos, si bien, la mayor parte de sus 30 puntos, dependen de la
orientaciéon (10 ptos) y del lenguaje (8 ptos); menor puntuacion indica
mayor deterioro cognitivo. Se considera anormal una puntuaciéon de 23 o
menos, aunque la puntuacion esta muy influida por la edad y sobre todo
por el nivel educativo del sujeto (Calero e¢# a/, 2000); hay publicados valores
normativos estratificados por edad y educaciéon para la poblaciéon espafiola
(Manubens e7 al., 1998) y normas para correcciones de la puntuaciéon bruta

en funcién de estas dos variables (Blesa e a/., 2001).

Existen multiples versiones en espafiol, algunas para uso de hispanos
norteamericanos (Bird ez al, 1987), otras de utilizaciéon en Hispanoamérica
(Rosseli e al., 2000) y varias versiones que se utilizan en Espafia (Vilalta-
Franch ef al., 1996; Bermejo ef al., 1999; Escribano-Aparicio ez al, 1999),
entre las cuales la mas difundida es el Mini-Examen Cognoscitivo
MEC) (Lobo et al, 1979) que tiene algunos cambios sobre el MMSE
original consistentes en la adicion de dos item (serie invertida vy
semejanzas), la simplificacion de la sustraccion seriada y la modificacion de

la frase a repetir. Estos cambios suponen que la puntuaciéon total sea 35



puntos; no obstante, el autor de esta version tras un nuevo estudio de
revalidacién recomienda eliminar los {tem afiadidos, con objeto de

conseguir una mayor equiparacion con la versiéon original (Lobo et al,

1999).

El MMSE y la version MEC, a pesar de su amplia utilizacién como
instrumentos para la deteccion del deterioro cognitivo y demencia,

presentan multiples limitaciones (Carnero Pardo, 2002) para este objetivo:

1.- Aunque la validez concurrente con otras pruebas es aceptable
(Calero ez al., 2000), tienen una escasa validez de contenido; a pesar
de que el elemento esencial para el diagnostico de demencia es la
alteracion de la memoria, tan sélo 3 de los 30 puntos del test

evalian este dominio.

2.- La validez discrimativa y la UD es relativamente discreta con unos
valores de sensibilidad y especificidad moderados en especial en
muestras poblacionales (Tombaugh y Mclntyre, 1992). En
estudios espafioles con el MMSE la S y E fueron 0.87 y 0.89
respectivamente en una muestra de conveniencia (Fase I) (Blesa ez
al., 2001) y 0.93 y 0.82 en muestras de base poblacional (Fase II)

(Vilalta-Franch ez al., 1996); en el caso del MEC y en un estudio de
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base poblacional (Fase II), los valores fueron 0.89 y 0.75 (Lobo et

al., 1999).

3.- Esta muy sesgado culturalmente, de forma que es poco sensible en
sujetos muy educados y poco especifico en sujetos con bajo nivel
educativo (Uhlmann y Larson, 1991; Escribano-Aparicio et al.,
1999); es ademas, inaplicable a analfabetos (Rosseli ¢z a/, 2000). La
correccion de puntuaciones en funciéon del nivel educativo no
soluciona este problema (Ylikoski ¢z al., 1992; Kraemer et al., 1998),
por lo que no es un instrumento adecuado en poblaciones con
bajo nivel educativo y debiera evitarse su uso en estas
circunstancias. Se han intentado elaborar versiones especificas para
sujetos analfabetos y con baja educacién, pero los resultados
tampoco mejoran (Xu e¢# al, 2003). Los resultados también estan
muy sesgados por la clase social, la ocupacién y los déficits

sensoriales (Jagger ez al., 1992).

4.- Tiene una fiabilidad muy limitada, no sélo en la versién original en
inglés (Doraiswamy y Kaiser, 2000) sino también en la version
espafiola, tanto en la version MMSE (fiabilidad test-retest 0.806)

(Blesa et al., 2001) como MEC (idem 0.64) (LLobo ef al., 1999).



5.-

No es ni tan rapido ni tan facil de aplicar; en sujetos con deterioro
cognitivo o con bajo nivel educativo no es inhabitual emplear 10-
15 minutos en su aplicacién. En un estudio llevado a cabo entre
26 internistas en Rochester con experiencia en mas de 4000
aplicaciones del MMSE (Tangalos ez al, 1996), mas de la mitad
consideraron que el test es muy largo, da poca informacién y
aporta poco en el cribado de demencia o en el diagnostico de los

sujetos.

Es poco sensible al cambio en sujetos educados y sin deterioro
cognitivo, pues se alcanza facilmente la puntuacion maxima

(fenémeno techo).

Existen multiples versiones y su aplicaciéon no estd estandarizada
(Giménez-Roldan ez al., 1997). Las variaciones entre las distintas
versiones se encuentran en las palabras a recordar, la forma de
aplicar y puntuar la prueba de atencién y calculo, el dibujo a
realizar, los objetos a denominar, el orden de aplicacion de los item
de lenguaje o la orden a cumplimentar; se puede decir que cada

profesional tiene su propio Mini-Mental.
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E/ test de Pfeiffer

Otro test muy utilizado es el “Short Portable Mental Status Questionnaire” o test
de Pfeiffer (SPMSQ) (Pfeiffer, 1975), del que se dispone de una validacion
en poblaciéon espanola (Martinez de la Iglesia ez a/, 2001) y de datos
normativos poblacionales (del Ser Quijano ez /., 2004a); consta de 10 item
que evalian orientacion, informacién, memoria y un calculo simple. En el
estudio espafiol (Fase II), la utilidad es limitada (Sensibilidad 0.86,
Especificidad 0.79) al igual que la fiabilidad interobservador (0.73); a pesar
de ello, se trata de un instrumento facil, rapido y aplicable a sujetos
analfabetos pero esta influido por el nivel educativo; el punto de corte mas
optimo es 3 o mas errores, excepto en el caso de analfabetos que seria a

partir de 4 errores.

Muy parecido al SPMSQ es el Test Mental Abreviado (TMA) o Test de
Hodkinson (Hodkinson, 1972) del que se dispone un estudio de validacion
espafiol en una muestra de conveniencia (Fase I) (Gomez de Caso e# al,
1994) en la que se muestra muy sensible (1.00) pero muy poco especifico
(0.53) para el diagnéstico de demencia. Similares resultados se han obtenido
en un estudio mas reciente, también con una muestra mixta (controles

poblacionales, casos clinicos) (Fase II), con unos valores de S = 1.0y E =



0.60, si bien con el mejor punto de corte, los resultados eran S = 0.91 y E =
0.82 (Sarasqueta ez al, 2001). Es un instrumento escasamente utilizado en

nuestro pafs.

Los test de fluidez verbal

Los test de fluidez verbal semantica (TFV) se han empleado como
TCyD, fundamentalmente la evocacion de nombres de animales en un
minuto; de esta tarea se disponen de datos normativos para poblacion
normal (Benito Cuadrado ez 4/, 2002), pacientes neurologicos (Carnero ef
al, 19992) y de sendos modelos de prediccion basado en wvariables
sociodemograficas (Carnero e# al., 2000; Benito Cuadrado e7 a/., 2002). Estos
test frente a la ventaja de su rapidez y simplicidad (Cummings, 2004), tienen
el inconveniente de su escasa validez (Carnero y Lendinez, 1999) y la gran
influencia del nivel educativo y el entorno cultural del sujeto. El nimero de
“animales” o de “cosas que se pueden comprar en un supermercado”
(Garcés-Redondo e# al, 2004) que es posible nombrar en un minuto
depende mucho no sélo del nivel educativo, sexo y edad del sujeto, sino
también de donde proceda y de cual sea su ocupacion habitual. Como en
otros instrumentos muy influidos por el nivel educativo, como el Mini-
Mental, el ajuste o correccion de las puntuaciones segun la educaciéon no es
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la solucién pues introduce problemas de validez, de hecho, en un estudio
espafiol (Carnero y Lendinez, 1999) el nimero de clasificaciones correctas
utilizando las puntuaciones crudas fue superior al obtenido con las
puntuaciones corregidas; en este estudio el mejor punto de corte en el caso
de animales en un minuto fue 10/11, con el cual se obtuvo una S = 0.9 y
una E = 0.94, estos valores son elevados pero hay que considerar que
proceden de un estudio tipo I; en poblaciones de mayor nivel educativo, se
encuentran resultados similares pero con puntos de corte muy distintos
(15/16) (Duff Canning e al, 2004). La fiabilidad también es baja, con
grandes variaciones de rendimiento en aplicaciones repetidas; es habitual el
fenomeno de aprendizaje en sujetos normales, con mejorias del
rendimiento en sucesivas aplicaciones lo que implica una baja fiabilidad
test-retest; algunos autores incluso han considerado que la ausencia de esta
mejoria puede tener valor diagnodstico y ayudar a identificar sujetos con
deterioro cognitivo o demencia (Cooper ¢# al., 2004). Hay disponibles datos

normativos de poblacién espafiola joven y anciana, con y sin bajo nivel

educativo (Buriel ez al., 2004; del Ser Quijano ez al., 2004a).

También se han utilizado pruebas de fluidez fonémica (palabras que
empiezan por determinada letra), pero la utilidad es inferior a la mostrada
por la evocaciéon semantica (Henry ef al, 2004); y ademas, en paises con

idiomas como el castellano presenta el inconveniente que la tarea puede



convertirse en una prueba de fluidez “grafémica” en lugar de “fonémica”,
lo que exigiria dominar la lectoescritura (ej.: en espafol, palabras como
“hamaca” podrian considerarse validas si se solicitaran palabras que

empicen por “a”) (Carnero Pardo, en prensa-a).

Hay formas mas elaboradas de la tarea de fluidez verbal, como el Set-Test
(Pascual Millan e# al., 1990) o el Test 5x5 (Ferrero-Arias e al., 2001), que a
pesar de complicar y alargar la aplicacion, no mejoran la UD de la tarea por

lo que no son recomendables sobre la forma simple y clasica.

E/ Test del Relo

El Test del Reloj (TdR), inicialmente un componente de la Bateria de
Afasia de Boston, se ha utilizado de forma creciente como TCyD y para
algunos es el test ideal para el cribado de demencia (Shulman, 2000);
consiste en pedirle al sujeto que dibuje un reloj cuyas manecillas marquen
una hora determinada (en pafses con habla hispana se suele utilizar las
“once y diez”, en paises de habla inglesa las “cuatro menos veinte”). Esta
aparente simple tarea exige para su correcta ejecucion la puesta en marcha
de multiples dominios cognitivos como atenciéon, comprension verbal,

memoria remota, habilidades visuoespaciales y visuoconstructivas,
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conocimiento numérico, razonamiento abstracto y funciones ejecutivas
(Shulman y Feinstein, 2003), de ahi que sea un buen instrumento para
evidenciar alteraciones ejecutivas (Juby ez @/, 2002). Existen varias formas
de aplicacion (orden o copia) y multiples formas de puntuaciéon (Brodaty y
Moore, 1997; Shulman, 2000), una de ellas muy abreviada (Ker-Neng ez a/,
2003). Una de las formas de puntuacién mas utilizada ha sido validada en
una muestra espafiola (Cacho e¢f al, 1996); se trata de una escala de 10
puntos en la que se evaltan 3 conceptos independientes (esfera, numeros y
manecillas). Todas las formas de correccién tienen similares caracteres
psicométricos, con resultados de sensibilidad y especificidad muy similares
(0.85) (Shulman y Feinstein, 2003); en el estudio espafiol los resultados son
ligeramente mejores (S y E = 0.93) lo que se explica por tratarse de un
estudio tipo I con muestra de conveniencia en el que se comparan sujetos
con demencia con sujetos sanos voluntarios (Cacho e al, 1999). Se ha
comunicado como “Abstrac?” un estudio espafiol (Hernandez-Ferrandiz e#
al., 2003) en el que se comparan dos formas de puntuar comprobandose
que la validada por Cacho ef a/ (1996) es ligeramente superior; en este
estudio Fase II con una muestra clinica con alta prevalencia de demencia
(55 de 79 sujetos), aunque no se informa directamente de los resultados de

la S yla E, éstos deben ser muy inferiores a los encontrados en el estudio



citado ya que el aROC es mas que discreta (0.77); en cambio, la fiabilidad

interobservador es aceptable (0.86).

El test es rapido y muy sensible para la deteccion de demencia, pero tiene
como inconvenientes no evaluar memoria inmediata (un elemento esencial
para el diagnéstico de demencia), la complejidad de la correccion en
cualquiera de sus formas vy, sobre todo, el hecho de que aun cuando
tedricamente puede ser aplicado a sujetos analfabetos o con bajo nivel
educativo, al tratarse de una tarea de “papel y lapiz” es muy mal aceptada
por estos sujetos en los que el rendimiento es pésimo lo que hace que la
especificidad disminuya de forma importante; por todos estos motivos no
puede ser considerado un buen TCyD, en especial para casos con deterioro
cognitivo o demencia muy leve (Powlishta ez a/, 2002) y en entornos con
bajo nivel educativo y alto grado de analfabetismo; los resultados también
empeoran de forma significativa cuando se trata de detectar deterioro
cognitivo (Nishiwaki ez a/, 2004). Tiene la ventaja de que es aplicable con
escasas modificaciones (hora seleccionada) en distintas culturas y lenguas

(Borson ef al., 1999).
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Los test de memoria facilitada

El “Memory Impairment Scren” (MIS) (Buschke e a/, 1999) es un test
muy breve, de 4 minutos, que evalta el recuerdo libre y facilitado de cuatro
palabras que el sujeto debe leer. Los datos disponibles muestran que se trata
de un instrumento muy util con el que, a pesar de su simplicidad y rapidez,
se obtuvieron excelentes resultados en sendas muestras de base poblacional
enriquecidas con voluntarios (§ = 0.80 y 0.86, E = 0.96 y 0.97
respectivamente) (Estudio Fase II) (Buschke ez 4/, 1999; Kuslansky ez al.,
2002); a pesar de estar disenado pensando especificamente en la
Enfermedad de Alzheimer, se han obtenido también buenos resultados en
estudio Fase I con otros tipos de deterioro cognitivo y demencia (Riepe ef
al., 2003). Se han comunicado de forma independiente dos adaptaciones al
castellano; la primera con resultados muy superiores a los del estudio
original, que se explican por el caracter de conveniencia de la muestra en la
que se ha llevado a cabo el estudio, comparando sujetos con EA y
voluntarios sanos (Estudio Fase I) (Pefia-Casanova ef al, 2003). El otro
estudio, de mucho mayor rigor metodologico se ha llevado a cabo de forma
prospectiva y sistematica en una muestra clinica procedente de una consulta
especifica de trastornos cognitivos, con una alta prevalencia de deterioro
cognitivo (>50%) (Estudio Fase III) (Pérez-Martinez et al, 2003), sus

resultados son similares a los del estudio original (S = 0.92, E = 0.81), con



una fiabilidad test-retest 0.81 e interobservador 0.85. E1 MIS presenta el
gran inconveniente de que sélo evalia memoria y sobre todo que no es
aplicable a sujetos analfabetos; en cambio, tiene la ventaja de que se puede

disponer de formas multiples del mismo, incluso existe una version

informatizada (Cho e# al., 2002).

Con objeto de solventar los inconvenientes del MIS, se ha desarrollado el
Test de las Fotos (TdF) (Carnero Pardo y Montoro Rios, 2004a) que se
basa en el mismo principio de recuerdo facilitado, pero en este caso de
fotos de objetos y no de nombre leidos (Carnero Pardo e7 al., 2004a) con lo
cual puede ser aplicado a analfabetos; asocia ademas pruebas de
denominacién y fluidez verbal pero no por ello requiere mas tiempo pues
se aplica en menos de 4 minutos. En un estudio Fase I, realizado en una
muestra de conveniencia, ha mostrado una UD similar a la del MMSE en
esa misma muestra (§=0.93, E=0.80) y la ventaja de estar libre de

influencias del nivel educativo.

Las mini-baterias de test

En los dltimos afios, las nuevas incorporaciones a este campo se orientan a

la asociacién en un mismo instrumento de varios test con objeto de mejorar
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las prestaciones de sus distintos elementos, el paradigma en este sentido es
popular el Test de los 7 minutos (T7M) (Solomon ez al., 1998); se trata de
una mini baterfa de test que incluye pruebas de orientaciéon temporal,
memoria facilitada, fluidez verbal (animales en un minuto) y el test del reloj.
El titulo no deja de ser un desideratum, pues incluso en el articulo original, en
los sujetos controles voluntarios, el tiempo de aplicacion era mas proximo a
8 que a 7 minutos (7.42 minutos); la realidad es que el tiempo de aplicacion
del test es mucho mayor, por encima de 12 minutos, en especial en los
sujetos con deterioro cognitivo y demencia en los que se puede alargar
hasta 20 minutos (Henderson, 2004). La apariciéon de este instrumento
estuvo salpicada de polémicas no sélo por las carencias metodolégicas del
estudio inicial, sino también, porque fue lanzado con una importante
campana de prensa antes incluso de aparecer el articulo original
(Mackinnon y Mulligan, 1999). Existen adaptaciones a varias lenguas y
paises, entre ellas una adaptacion argentina (Drake ez a/, 2001) y una
espanola de la que se dispone de valores normativos poblacionales (del Ser

Quijano e7 al., 2004b).

El test fue concebido pensando especificamente en la EA para lo cual se
seleccionaron tareas que se afectan preferentemente en este proceso. El
articulo original se trataba de un estudio preliminar (Fase I) llevado a cabo

s6lo con sujetos con EA y voluntarios sanos (Solomon ef al, 1998);



posteriormente, se ha comprobado su utilidad en otros tipos de demencia y
deterioro cognitivo (Drake ez al, 2003; Meulen e al, 2004) y se ha
verificado su utilidad en un estudio prospectivo Fase III (Solomon ef 4.,
2000). El estudio espanol se realizé en una muestra de base poblacional de
la que se excluyeron por diversos motivos un importante porcentaje de
sujetos (111 de 527), se trata de un estudio Fase II cuyos resultados son
excelentes (S = 1.0, E = 0.96) si bien no se dispone de datos sobre la

tiabilidad (del Ser Quijano ez al., 2004b).

El test en su conjunto mejora el rendimiento diagnostico de sus elementos
componentes, pero hereda todos los inconvenientes de los mismos, en
especial, el incluir tareas de “papel y lapiz”, la complejidad de su aplicacion
y sobre todo la larga duraciéon de la misma; hay versiones que intentan
simplificar y acortar el instrumento (Robert e a/., 2003), pero no evitan lo
tedioso de la correccion y la necesidad de emplear para calcular la
puntuacién final una calculadora especifica o complejas tablas como en la

version espafiola.

Muy reciente y desarrollada en nuestro pais, es la Prueba Cognitiva Leganés
(PCL) (De Yébenes et al., 2003), que ha sido disefiada para ser aplicada en
personas con bajo nivel educativo; asocia pruebas de orientacioén (temporal,

espacial y personal), denominacién y memoria, puede ser cumplimentada
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por analfabetos y carece de tareas de calculo y de papel y lapiz. La prueba
que tiene una alta consistencia interna y validez de constructo (Zunzunegui
et al., 2000), ha sido validada de forma cruzada con la adaptaciéon espaniola
del T7M, en la misma muestra de base poblacional de la que se excluyeron
mas del 20% de los sujetos (De Yébenes e¢f al., 2003). En este estudio Fase
IT el mejor punto de corte para la deteccion de demencia es 22/23 sobre un
total de 32 puntos con el que se obtiene una S y E de 0.94, en cambio para
la detecciéon de deterioro cognitivo el rendimiento es mucho menor (S =
0.80, E = 0.83); la fiabilidad interobservador es 0.79. Tiene la ventaja de
que esta poco influida por factores educativos pero el gran inconveniente

de su duracion, pues su aplicacion requiere 11.5 minutos.

Cada uno de los instrumentos revisados tiene sus ventajas y también sus
inconvenientes (Tabla 1); de éstos ultimos, los principales vienen derivados
principalmente de las carencias metodoldgicas de los estudios realizados en
nuestro pafs ya que en ningun caso se ha seguido una adecuada estrategia de
evaluacion (Knottnerus, 2002a) sino que se trata de estudios aislados y en
su mayoria en fases I y II, con escaso control de sesgos como el de
evaluacion y revision, la aplicacion independiente y ciega del “gold standard”
y del test evaluado y la adecuada representaciéon del espectro de la
enfermedad en las muestras de validacion (Knottnerus y van Weel, 2002;

Pepe, 2003). Ademas de estas deficiencias metodoldgicas, existen también



tienen problemas de aplicabilidad y psicométricos en muchos de ellos, sea
por su duracion (MMSE, T7M, PCL), por su complejidad (MMSE, TdR,
T7M), por no poderse aplicar a analfabetos (MMSE, MIS), por contener
tareas de “papel y lapiz” (MMSE, TdR, T7M), por estar muy influidos por
el nivel educativo (MMSE, TFV, T7M), por ser poco sensible o poco
especifico (SPMSQ, TFV, TdR, EMA), por estar atn en fase de desarrollo

(TdF, PCL) o por varias de estas causas.

En la Tabla 1 se recogen las caracteristicas de aplicabilidad y psicométricas
mas relevantes de los instrumentos en uso actual en nuestro pafs; se ha
seleccionado como referencia para cada uno de ellos los valores de S y E
para la deteccion de demencia correspondientes al estudio espanol de

mayor rigor metodolégico disponible.
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Tabla 1.- Test neuropsicologicos breves aplicados en Espafia

TEST | Liempo Estudios - Muestra s | g | ¢ | Influencia | Aplicablea | oo vENIENTES | VENTAJAS
minutos Educaciéon? | Analfabetos?
. Largo
T7IM 12.4 Fase L1 = Poblacional 1.0 | 096 | - Si No Complejo Gran validez
(del Ser Quijano ez al., 2004b) L.
Papel-Lapiz
Fase II - Poblacional ) Latrgo .
PCL 11.5 (De Yébenes ef al,, 2003) 0.94 | 0.94 | 0.79 No Si Estodio Grico Espaiiol
Fase II - Poblacional Poca validez
MMSE . o 0.89 | 0.82 | 0.86 U
1015 (Escribano-Aparicio ez al., 1999) S No gocalfiﬁlb-ﬂidad exstzntgiiyo
Fase II — Poblacional apel-lapiz
MEC (Lobo et al., 1999) 0.89 1 0.75 | 0.67 Falta estandarizacién Referente
Rapido
Fase II — Poblacional . . Baja Sensibilidad Uso muy
SPMSQ > (Martinez de la Iglesia e a/., 2001) 0861 079 1 0.73 S S Calculo mental extendido
. . Fécil
MIS 4 Fase {11 = Clinica Consccutiva 092 | 0.82 | 0.81 No No S6lo memoria Rapido
(Pérez-Martinez ef al., 2003) I
Formas Multiples
Fase I — Conveniencia I]:;Spjn;)ll{ id
TdF 3 (Carnero Pardo y Montoro Rios, | 0.93 | 0.80 | - No St S6lo estudio preliminar acty fapldo
Formas Multiples
2004a2) .
Facil de adaptar
No evalia memoria Rapid
Fase I — Conveniencia Papel-Lapiz apico
. % . . i
TdR 35 (Cacho ¢t al., 1999) 093 1 0.93 1089 S S Baja especificidad Uso oy
C s : extendido
orreccién compleja
TEV 1 Fase I — Conveniencia 0.90 | 0.94 i S S Poca Fiabilidad Muy rapido

(Carnero y Lendinez, 1999)

Validez limitada

Formas Multiples

* Dato procedente del estudio Fase IT de (Hernandez-Ferrandiz ef al., 2003); S = Sensibilidad; E = Especificidad; f = Fiabilidad.




Hay margen de mejora que sélo puede venir o bien por llevar a cabo
estudios bien disefiados con los instrumentos disponibles que den
respuestas a las carencias y limitaciones de los ya realizados pero que nunca
podrian solucionar las deficiencias de estos instrumentos, o bien, mediante
el disefio de nuevos instrumentos especificamente pensados para dar
respuesta a todas las necesidades y expectativas, que deberfa ser validado

mediante una adecuada y correcta estrategia metodolégica; es esto lo que

pretende el Proyecto EUROTEST.

El proyecto EUROTES ¢

La practica de la Neurologia y la especial dedicacion al estudio de los
trastornos cognitivos en un entorno multilingtie, multicultural y multiétnico
con muy bajo nivel educativo y una alta tase de analfabetismo como es
Andalucia Oriental, en especial, la provincia de Almeria, hace que las
carencias de los test neuropsicolégicos breves antes sefaladas adquieran
una mayor relevancia. Estas circunstancias aconsejaban intentar desarrollar
un nuevo instrumento que desde la fase inicial de disefio tuviera las

siguientes caracteristicas:

- Ser aplicable a analfabetos y a sujetos con muy bajo nivel educativo
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- Carecer de tareas de papel y lapiz

- Poder ser aplicado sin problemas a las distintas culturas y lenguas

*
que atendemos en nuestras consultas

- Cumplir los requisitos de aplicabilidad recomendables para los

TCyD, en especial, los de rapidez, facilidad y simplicidad.

Este instrumento deberfa desarrollarse conforme a una cuidada estrategia
de validacion, evaluacién y comunicacion que se ajustara a los estandares

actualmente exigidos (Bossuyt ez a/., 2003a; Bossuyt ez al., 2003b).

El doctorando, por un proceso puramente heuristico, consideré que un test
basado en el conocimiento y manejo de monedas de curso legal podria tras
la oportuna adecuacién y desarrollo llegar a dar respuesta a las anteriores
exigencias y basaba este convencimiento en los siguientes datos de

conocimiento:

1.- Es un hecho constatado y facilmente comprobable que la inmensa

mayoria de los sujetos, independiente de que sepan leer y escribir o

* Sirva de ejemplo el caso de la Comarca de Nijar, del Levante almeriense, en la que 5445 de sus 22.223
habitantes (el 24.5%) no son espafioles; en esta poblacién inmigrante hay ciudadanos de 56 nacionalidades
distintas, de los 5 continentes, que van desde un tnico sujeto de Burkina Fasso, Noruega, Israel, Perta o
Canada, a los 3192 marroquies, pasando por 789 lituanos (Fuente: Rodriguez Cruz F. La 1oz de Almeria,
lunes 10/5/2004, Pag. 47).



del nivel educativo que tengan, manejan con soltura y sin problema
alguno el dinero en el dia a dia, para lo cual le es exigido no sélo el
conocimiento de las monedas y billetes sino también, ciertas
habilidades de calculo abstracto (sumar, restar, etc.). Esta habilidad
es un requisito para conseguir una adaptacion funcional al medio y
aquel que no la posee se aparta de la normalidad, de forma
paralela, la pérdida de esta habilidad es un signo claro de pérdida
de la capacidad funcional, uno de los requisitos del diagnéstico de

demencia.

Los sujetos de otras culturas y nacionalidades cuando llegan a un
paifs, mucho antes de adquirir los minimos rudimentos del idioma,
adquieren la capacidad de manejar solventemente el dinero; es una

cuestion de pura supervivencia y necesidad.

La habilidad de manejar el dinero es muy sensible al deterioro
cognitivo, de hecho es una de las primeras quejas e incluso en
ocasiones, aun no siendo consciente el sujeto o sus familiares de la
pérdida de competencia en esta habilidad, una evaluacién detallada
si la evidencia en estadios muy precoces e incluso en ausencia de

demencia (Gritfith ef a/, 2003; Martin ef al., 2003).
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4.- Existen en la literatura algunos antecedentes de test con monedas

con resultados interesantes.

Antecedentes de test breves con monedas

Formando parte de la baterfa utilizada en un estudio epidemioldgico sueco
figuraba el “Coin Test” (Johansson y Zarit, 1991) que evalia, segun los
autores, la formaciéon de conceptos y habilidades aritméticas basicas. En
esta prueba al sujeto se le ofrecen 40 monedas de cuatro valores distintos y
se le pide que forme cuatro cantidades determinadas con el menor nimero
de monedas posible. No hay publicados resultados sobre la utilidad aislada
de este test para la deteccion de deterioro cognitivo y demencia ya que los

resultados del estudio se refieren al resultado de la bateria completa.

El “Timed Test of Money Counting”, desarrollado por un grupo aleman
(Nikolaus e al., 1995) consiste en medir el tiempo que tarda un sujeto en
abrir un monedero y contar el dinero que contiene; el monedero guarda un
billete (10 marcos) y 7 monedas de cuatro valores distintos (1 de 5, 2 de 2, 1
de 0.5y 3 de 0.1) que suman un total de 19.8 marcos. Esta prueba se ha

utilizado como medida de la capacidad funcional en sujetos sin demencia al



ingreso en un hospital geriatrico ya que su realizacién exige no sélo
habilidades cognitivas sino también competencia fisica y ademas es también
una habilidad necesaria para vivir independientemente; agrupa pues, en una
sola tarea la evaluacion fisica, cognitiva y funcional. Presenta correlaciones
significativas con escalas funcionales como el Indice de Barthel o la Escala
de Lawton y Brody asi como con el MMSE (r = -0.42, p< 0.01); tiene
también una adecuada fiabilidad test-retest (0.82) e interobservador (0.97),
pero no se conoce de su validez y UD especifica para la deteccion de

demencia o deterioro cognitivo.

El "Time and Change Test" (Froehlich e a/, 1998; Inouye e al., 1998)
consiste en dos simples tareas, leer la hora de un reloj con las manecillas
marcando las 11:10 y cambiar una moneda de délar disponiendo para ello el
sujeto de 3 monedas de 25, 7 de 10 y 7 de 5 centavos; su aplicacion apenas
consume medio minuto. El mismo grupo que lo ha disefiado ha llevado a
cabo dos estudios Fase II en muestras prospectivas clinicas extra e
intrahospitalarias ~ respectivamente  procedentes de una poblacién
multiétnica de bajo nivel educativo. Los resultados son aceptables y
mejoran cuando se toma en consideracion el tiempo necesario para

cumplimentar los item; no obstante, el criterio diagnostico de referencia
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utilizado en ambos estudios es mas que discutible (diagnodstico basado en
puntuaciones del MMSE y SPMSQ). La fiabilidad test-retest e
interobservador eran buenas en el estudio extrahospitalario (Froehlich e al.,
1998) pero muy bajas en el intrahospitalario lo que se puede explicar por el
tipo de enfermos (enfermos agudos) (Inouye e al, 1998); por dltimo, los
resultados estaban influidos por el nivel educativo, aunque lo eran en

menor grado que los del MMSE.

El Test de las Monedas® (TdM) (Carnero et al, 1999b) fue disefiado

especificamente teniendo en cuenta las anteriores experiencias y pensando
en su posible utilidad en la deteccién de deterioro cognitivo y demencia. El
test consistia en 10 operaciones con monedas de dificultad tedrica creciente
que el sujeto debia resolver, para ello, deberia conocer y utilizar
adecudamente las operaciones basicas de sumar, restar, multiplicar y dividir
(ANEXO I). El test se evalu6 en un estudio tipo II con una muestra clinica
de muy bajo nivel educativo (20% analfabetos totales) en la que se
incluyeron 114 sujetos con demencia y 97 sujetos sin ella, entre los que
habian sujetos normales (50), con trastorno de memoria aislado (20) y con
deterioro cognitivo sin demencia (27) lo que aseguraba una adecuada

representacion del espectro de la enfermedad. En este estudio para un



punto de corte de < 7 puntos se obtuvo una S = 0.89 y una E = 0.92; no se

llevo a cabo estudio de fiabilidad.

A pesar de los buenos resultados, en el estudio se comprobo que el test
resultaba algo tedioso y largo, dejaba sin evaluar un aspecto importante del
diagnéstico como es la memoria, estaba muy influido por el nivel educativo
y, lo mas importante, que la mayor parte de la UD del test se podian
explicar tan sélo por los item 4 (“scudnto dinero hay agui?”) y 9 (“dividalo todo
en dos partes ignales”) con los que de forma aislada se podia conseguir una S =
0.88 y E = 0.89; estas observaciones invitaban a modificar el instrumento
con objeto de pulir sus inconvenientes, reforzar sus fortalezas y mejorar las

prestaciones.

El Test del Dinero® (TdD) (Carnero et al., 2001; Carnero ef al., 2002)
(ANEXO 1II) es la evolucion del TdM, atendiendo a las anteriores
consideraciones; se disminuyeron los item de calculo, limitandolos a
aquellos mas discriminativos y dos muy simples que sirven como
introduccién para no crear adversion a la prueba; se afiadio items referidos
al conocimiento del sujeto acerca de las monedas y billetes en uso y al

reconocimiento de las mismas, y por dltimo, se modificé la estructura de
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forma que pudo afiadirse un apartado final con algunos item que evaluaban
el recuerdo de las monedas que se habfan manipulado previamente. La
evaluacion se llevd a cabo mediante un estudio Fase II de caracter
multicéntrico y naturalistico (Carnero e al, 2002). En el estudio
participaron 19 Unidades de Neurologia de todo el territorio nacional y 25
neurologos, que incluyeron un total de 625 pacientes; la forma de seleccion
que fue prospectiva y sistematica aseguraba la validez de la muestra; los
resultados fueron inferiores a los obtenidos con el TdM (S = 0.87, E =
0.84) lo cual era de esperar dado el caracter del estudio, no obstante, la UD
fue similar o superior a la de los otros test breves con los cuales se comparé
(MMSE, MEC, TFV) (Olivares et al., 2001; Frank e al., 2002); la fiabilidad
test-retest fue también excelente y superior a la de los otros test (0.94). El
analisis de los resultados de los sujetos sin demencia constaté que el test era
cumplimentado en menos de 5 minutos (4.7), no habia influencia de los
factores educativos y que en el TdM existian tres factores independientes
que correlacionaban de forma independiente con memoria, calculo e

informacion-reconocimiento (Carnero ef al., 2002).

Hay una adaptacion brasilefia del TdM que también ha mostrado su utilidad
en poblaciones con altas tasas de analfabetismo (>40%) (Conceicao et al.,

2001).



El TdD mejoraba las condiciones de aplicabilidad del TdM ya que era mas
simple, rapido y amigable; también aunque sus valores de S y E fueran
ligeramente inferiores era mejor desde el punto de vista psicométrico ya que
su validez de contenido era superior, la validez de criterio seguia siendo
buena, la fiabilidad era excelente y los resultados tenfan una mayor validez
externa y posibilidad de generalizarse dado el caracter multicéntrico y
naturalistico del estudio realizado. El TdM seguia teniendo algunos
problemas y posibilidades de mejora, asi, los item de reconocimiento
apenas eran informativos, la tarea de distracciéon antes de los item de
recuerdo no quedaba bien definida pues su duracién no era fija en términos
de tiempo y dependia del nivel cognitivo del sujeto, alargandose en los
sujetos con mayor afectaciéon cognitivo lo cual podrian sobreestimar los
problemas de memoria, por ultimo, la forma de puntuar los item de

recuerdo se prestaba a confusion.

A pesar de las bondades y del buen balance entre sus ventajas e
inconvenientes, el TdD no tenfa ningin futuro porque apenas dias después
de comunicar los primeros datos resultados (Reuniéon Anual de la Sociedad
Espafiola de Neurologia, Noviembre 2001), la peseta desaparecia de forma
definitiva dejando su puesto al Euro y haciendo por tanto inservible este

instrumento, pero dejando claro que la reflexién tedrica a pesar de
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heuristica era acertada y que un instrumento de este tipo podria solucionar

en parte las carencias que animaron su gestacion.

E/EUROTEST®

El EUROTEST® (Carnero Pardo ef al., 2004b; Carnero Pardo y Montoro

Rios, 2004b) (ANEXO III) es la adaptacion al sistema monetario “euro”

del TdD afadiendo algunas modificaciones que pretendian subsanar los
inconvenientes detectados en éste instrumento, en concreto los cambios

introducidos son:

- Agrupar en la primera parte las tareas de denominaciéon de monedas

y billetes.

- Eliminar los items de reconocimiento.

- Introducir una tarea de distraccion ajena al test como el una prueba
de fluidez verbal semantica (animales en un minutos) con el fin de
unificar el tiempo de distraccion e incluso de ocupar este tiempo

con una tarea que puede resultar informativa.



- Modificar ligeramente la forma de puntuar los {tems de memoria,

con objeto de evitar algunas situaciones conflictivas.
El EUROTEST® en su formato actual tiene la siguiente estructura:

Parte I.- Denominacién de las monedas y billetes en curso.

Item 1: Denominacién de monedas (0 a 8 puntos)

Item 2: Denominacién de billetes (0 a 7 puntos)

: ;
Forma de puntuar: un punto por respuesta correcta; restar un
punto por cada intrusién manteniendo 0 puntos como

minimo en cada item.

Puntuacién Parte I: 0 a 15 puntos

Parte II.- Tareas de calculo de complejidad creciente con las
siguientes 11 monedas: 2 de 1 euro, 1 de 50 ctmos, 3 de 20 ctmos y

5 de 10 ctmos

Item 1: Contar las monedas (0 — 2 puntos)

Item 2: Cambiar la moneda de 1 euro en moneda fraccionaria (0

— 2 puntos)

Item 3: Sumar todas las monedas (0 — 2 puntos)
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Item 4: Dividir las monedas en dos montones que tengan el

mismo dinero cada uno (0 — 2 puntos)

Item 5: Dividir las monedas en tres montones que tengan el

mismo dinero cada uno (0 — 2 puntos)

Forma de puntuar: 2 puntos por respuesta inicial correcta; en

caso de respuesta erronea, hacerlo saber y dar una nueva
oportunidad; en caso de respuesta correcta tras error, 1
punto; 0 puntos en caso de dos respuestas erroneas. Tiempo
maximo de 1 minuto por item; si se supera este tiempo sin

contestacion, 0 puntos.

Puntuacion Parte 11I: 0 a 10 puntos

Parte III.- Recuerdo de las monedas que se han manipulado

previamente

Item 1: recordar nimero de monedas (0 — 1 puntos)
Item 2: recordar dinero total (0 — 1 puntos)

Item 3: recordar tipo y nimero de monedas que ha manipulado

(0 — 8 puntos)



Forma de puntuar: Los {temes 1 y 2 se punttian con 1 punto si se

responden correctamente y 0 en caso contrario. En el item 3,
dar 2 puntos si recuerda tipo y cantidad exactamente y solo 1
en caso de que recuerde solo el tipo y no la cantidad o ésta
sea Incorrecta. Restar 1 punto en este item en caso de

intrusiones de tipo de monedas hasta el minimo de 0 puntos.
Puntuacion Parte I11: 0 a 10 puntos

Puntuaciéon Total EUROTEST= Parte I+Parte II+Partelll (0 a 35

puntos).

Entre la Parte II y III se intercala una Tarea de distraccién que no es
otra que la Tarea de Fluidez Verbal de nombrar animales durante un

minuto, siguiendo las instrucciones de Carnero y Lendinez (1999); la

puntuaciéon en esta prueba no forma parte del EUROTEST®.

La aplicacion requiere tan soélo disponer de las monedas necesarias y un

formulario para registrar las respuestas (ANEXO III) aunque con practica

se puede incluso prescindir de él. Las normas de aplicacion detalladas para

administrar y puntuar el EUROTEST® se encuentran en el ANEXO 1V,
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E/ estudio preliminar del EUROTES T¢

.. ® . .
Una vez disefiado el EUROTEST ™ fue aconsejable esperar un tiempo
razonable antes de iniciar el proceso de validacion para que tuviera lugar la
necesaria adaptacion a la nueva moneda; este es un proceso sin duda lento y

mas dificultoso en las personas mayores.

Transcurridos 18 meses de la implantacion de la nueva moneda se abordo
un estudio preliminar Fase I para sondear las posibilidades del nuevo

instrumento antes de abordar otros estudio de mayor rigor y complejidad

(Carnero Pardo y Montoro Rios, 2004b).

Se llevo a cabo un estudio transversal o caso-control en la terminologia de

Pepe MS (2002) en una muestra de conveniencia de 30 sujetos con
demencia muy leve (Estadios 3 y 4 de la Escala GDS) (Reisberg ¢7 al., 1982)

y 30 sujetos sin demencia que no diferfan con los casos en edad, sexo ni

nivel educativo; a todos los sujetos se les aplico el EUROTEST® y ademas,

MMSE, SPMSQ y T7M.

La UD del EUROTEST® fue excelente (AROC = 0.96), similar a la

mostrada por el T7M vy superior a la del MMSE, SPMSQ y TFV; con
S=0.93 y E=0.87 para el mejor punto de corte. La aplicaciéon requirid

menos de 7 minutos en ambos grupos, mucho menos que el del T7M tanto



en el grupo con demencia (14.1 minutos) como en el de controles (8.9
minutos). Por dltimo, los resultados no se mostraron influenciados por la

edad ni el nivel educativo a diferencia de los correspondientes al MMSE y

T7M.

La conclusiéon literal de este estudio fue que el EUROTEST® es un
instrumento facil, breve, valido y tiene al menos la misma UD que los tests
breves mas utilizados en nuestro medio; presenta no obstante, ventajas
sobre ellos que lo pueden hacer preferible. Sobre los otros tres tests
considerados (T7M, MMSE, SPMSQ), tiene la ventaja de su validez de
contenido y ecoldgica y la de su independencia de factores educativos y
culturales. Adicionalmente, presenta la ventaja sobre el MMSE y el T7M de
su menor duracién, su facilidad de aplicacién, cumplimentaciéon vy
correccion y la no inclusion de tareas de “papel y lapiz”. A estas ventajas se
afladia una nueva consecuente con la nueva moneda, y es, que nos
encontramos ante un instrumento que ha visto extendida a toda la
Comunidad Europea su posible campo de aplicaciéon sin cambio ni

adaptacion alguno, peculiaridad que lo convierten en unico.

Los resultados obtenidos y las ventajas sefialadas animan a profundizar en

el proceso de validacion de este instrumento y abordar la siguiente etapa, es
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decir, un estudio de validacion o de Fase 11 (Sackett y Haynes, 2002; Pepe,

2003); no es otro el objetivo de este doctorando.



OBJETIVOS
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OBJETIVO GENERAL
Evaluar la utilidad diagnostica, las caracteristicas psicométricas y las
condiciones de aplicabilidad del EUROTEST® en la identificacion

del deterioro cognitivo y demencia en condiciones de practica

clinica habitual en consultas de Neurologia General.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

1.- Describir los resultados del EUROTEST® en una muestra de

sujetos atendidos en consultas de Neurologia General, asi como

los factores sociodemograficos que influyen en los mismos.

2.- Evaluar la UD del EUROTEST® para la identificacién de

deterioro cognitivo y demencia en una muestra de pacientes
neurolégicos y compararla con la de los test breves mas utilizados

en nuestro medio.

a.- Determinar la UD vy validez de criterio mediante los indices

diagnosticos basicos (S, E, CPP, CPN) y el aROC
b.- Comparar la UD del EUROTEST® con la del MMSE, MEC,

SPMSQ y TFV en esta misma muestra
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c.- Analizar los factores sociodemogrificos que pudieran

modificar la UD del EUROTEST®

3.- Evaluar la validez de constructo (concurrente) del EUROTEST®

4.- Evaluar la fiabilidad del EUROTEST®

a.- Determinar la fiabilidad test-retest

b.- Determinar la fiabilidad interobservador



METODOLOGIA
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Estudio

Tipo de estudio y diserio

Para dar respuestas a los objetivos propuestos se han llevado a cabo 3

estudios independientes:

1.- Estudio de la UD: Estudio Fase II de evaluaciéon de pruebas
diagnosticas (Sackett y Haynes, 2002; Pepe, 2003) consistente en
un estudio transversal (Knottnerus y Muris, 2002) multicéntrico

naturalistico llevado a cabo en consultas de Neurologia General del

territorio nacional (Estudio Trans-EUROTEST).

Los neurdlogos participantes son aquellos que respondieron a una
invitaciéon genérica realizada a todos los miembros del Grupo de
Estudio de Neurologia y Demencias de la SEN y los miembros de

la Lista Neurologia de Redlris.

El tnico requisito a la participacion que se estableci6 al cursar la
invitacién fue que al frente de la consulta estuviese un especialista
en Neurologia y no profesionales en periodo de formacion u otras
especialidades. Todos los investigadores participantes firmaron un

compromiso del investigador (ANEXO V).
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2.- Estudio de fiabilidad test-retest: estudio transversal de medidas

repetidas; fue llevado a cabo por el doctorando como unico
investigador entre sujetos que atendié en al menos dos ocasiones
en la consulta de Neurologia General del Hospital Torrecardenas

durante el periodo de recogida de datos.

En este estudio se aplico el EUROTEST® en dos ocasiones al

mismo individuo separadas por un minimo de 1 mes y un maximo

de 3 meses.

Estudio de fiabilidad interobservador: para llevar a cabo este
estudio se filmé en formato digital la aplicacion del EUROTEST®

a 10 sujetos procedentes de la unidad de hospitalizaciéon de

Neurologia del Hospital Torrecardenas.

Se cre6 un disco DVD con las 10 grabaciones, y se distribuyeron
copias del mismo a todos los investigadores que habfan
completado el estudio de UD y a aquellos pertenecientes al Comité
Organizador del Proyecto EUROTEST, con objeto de que

evaluaran cada uno de los casos mediante la grabacion.



Fases del estudio

El estudio Trans-EUROTEST se ha desarrollado con arreglo a las

siguientes fases:

1.-

Fase de disefio y planificacion.- Se llevo a cabo en el dltimo
trimestre del afio 2003; en el mes de Diciembre se cursé la
invitacién a los investigadores a través un mensaje en la Lista de
Neurologia de Redlris y un mailing autorizado por la SEN y
tramitado por el propio Coordinador del Grupo de Estudios de
Neurologia de la Conducta y Demencia (Dr. M. Berthier) entre los

miembros de este grupo.

Fase de preparacion.- Ocup6 el primer trimestre del afio 2004;
durante ella se prepararon los protocolos, el manual de
procedimientos y el soporte Web que alojé el estudio y sirvi6é para
la coordinacién y comunicacién entre los investigadores

(http://infodoctor.org/eurotest/presentacion.htm).

Se remiti6 el material de formacién a los investigadores y se
preparéd el protocolo de investigacion que se sometié a la
aprobacién de la Comision de Etica e Investigacion del Hospital

Torrecardenas.
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Se prepararon los protocolos e informes para solicitar el aval
cientifico de la SEN y ayudas para la financiaciéon del estudio a
través de la convocatoria de Becas de Investigaciéon de la

Consejeria de Salud de la Junta de Andalucia.

3.- Fase de recogida de datos.- Se llevé a cabo durante los meses de

Abril a Julio de 2004 para el estudio de UD.

El estudio de fiabilidad test-retest se llevd a cabo entre los meses
de Abril y Diciembre de 2004 y el estudio de fiabilidad

interobservador durante el mes de Diciembre de 2004.

4.- Fase de analisis y explotacion de datos.- Se inici6 tras la
conclusion de la recogida de datos del estudio de wvalidez y

continua en la actualidad.

Sujetos

Poblacion de estudio

La poblacién de estudio la constituye los sujetos mayores de 60 afios
seguidos por cualquier motivo en una Unidad de Neurologia,

fundamentalmente en forma ambulatoria.



Criterios de inclusion y exclusion

Los sujetos de todos los estudios reunian los criterios de inclusiéon

siguientes:

a.- Mayor de 60 afos, seguido en una Unidad de Neurologia General
participante en el Trans-EUROTEST y atendido por uno de los

investigadores participantes

b.- El sujeto tenia un diagnoéstico neurologico establecido incluyendo
en éste la valoracion de su estado cognitivo ajustaindose a los

siguientes criterios diagnosticos:

-Demencia : Criterios DSM IV-TR (Anénimo, 2002)

-Enfermedad de Alzheimer: Criterios NINCDS-ADRDA
(McKhann et al., 1984)

-Deterioro Cognitivo: Criterios SEN para deterioro cognitivo
ligero (Garcia de la Rocha y Olazaran Rodriguez, 2003;
Grupo de Estudio de Neurologia de la Conducta y

Demencias. Sociedad Espafiola de Neurologia, 2003)
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c.- Todos los sujetos aceptaron participar en el estudio Trans-
EUROTEST tras ser convenientemente informados (ANEXO

VII).

El dunico criterio de exclusién fue el hecho de haber participado

previamente en algunos de los estudios.

Reclutamiento y seleccion de sujetos

La seleccion y reclutamiento de los sujetos experimentales varié para cada
estudio si bien, los anteriores criterios de inclusiéon y exclusiéon fueron

comunes.

- Estudio de UD: Cada investigador, de entre los sujetos que atiende

en su consulta de Neurologfa, seleccion6 un unico sujeto por dia

de consulta, con arreglo al siguiente procedimiento de

reclutamiento: se seleccion6 de forma automatica el primer

paciente de cada dia de consulta que cumplia los criterios de
seleccion y no los de exclusion; si tras la seleccién, el sujeto se
negd a participar o no finaliz6 la exploraciéon por cualquier causa
(déficits sensoriales, retirada de consentimiento, etc.), se registrd

esta circunstancia y no se seleccioné otro sujeto hasta el proximo



dia. Se continué de esta forma hasta completar al menos el numero

de sujetos minimo exigido por investigador.

- Estudio fiabilidad test-retest: LLos sujetos participantes cumplian los

criterios de inclusion a los que se afiadié para este estudio el de no
tener deterioro cognitivo o demencia en la primera evaluacion, con
objeto de eliminar el cambio asociado a la posible evolucion del
proceso. La seleccion se realizé en funciéon de que se cumplieran

ademas, las siguientes condiciones:

a.- Haber sido evaluado al menos dos veces por el investigador en

el periodo Abril-Diciembre 2004 en consulta de Neurologia,

b.- La separacion entre evaluaciones no era menor de 1 mes ni

mayor de 3 meses,

c.- El estado cognitivo del sujeto no se modificé entre ambas

evaluaciones, y
d.- En ambas evaluaciones se aplico el EUROTEST®.

- Estudio de fiabilidad interobservador: la selecciéon de los sujetos se

realiz6 por conveniencia, en funciéon de la disponibilidad y de la
autorizacion del sujeto a ser filmado que se solicité explicitamente

y por escrito (ANEXO VIII); se consideré que lo importante en

este estudio era valorar la concordancia de las correcciones entre
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los distintos investigadores por lo que no se fue estricto en el
cumplimiento de los criterios de inclusion lo que justifica que un

sujeto fuera menor de 60 afos.

Niimero de sujetos

El calculo del tamafio muestral para estudios de pruebas diagnosticas es
complicado, pues no se adapta a los procedimientos utilizados en otros
estudios epidemiologicos o de comparacion de tratamientos que asumen en
general la hipotesis de “superioridad”; es decir, para el calculo de “n” se
parte de la hipdtesis de si una prevalencia o tratamiento es superior a otro.
Este posicionamiento de base no es valido en el caso de los test
diagnosticos pues un procedimiento puede ser mejor y preferible incluso
teniendo peores resultados, sea por que es mas facil, mas rapido, menos

cruento, etc..

Por otro lado, el calculo del tamafio muestral depende del tipo o fase del
estudio que se aborde, de las caracteristicas de los resultados que ofrece el
instrumento (dicotémico, continuo) y del objetivo que se pretenda con el

mismo (detectar, filtrar, etc.).



Esta cuestion, de hondo calado técnico, ha sido extensamente desarrollada
por Pepe MS (2003) en cuyas tablas nos hemos basado para determinar el

tamano muestral minimo.

Se ha utilizado la tabla correspondiente a estudios en Fase 2 con test
continuos que basan la inferencia en el AROC y asumen un o=0.05y
=0.10; estas tablas han sido elaboradas con simulaciones basadas en la

curva ROC binormal con pendiente b=1 y valores iniciales basados en la
teorfa asintética; segun estas tablas y para un aROC=0.85 se requiere un

minimo de 270 sujetos (Pepe, 2003).

Con objeto de asegurar la minima consistencia y validez de los datos por
investigador, se estableci6 en 25 el minimo de sujetos a incluir por

investigador.

Procedimentos

Formacion de los investigadores

El EUROTEST® cuando se inicié el estudio era un instrumento inédito

por lo que ningun investigador excepto el doctorando lo conocia y mucho

menos, tenfa experiencia en su aplicacion y correccion.
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La unica formacién que recibieron fue un Manual de Procedimientos
(ANEXO VI) que detallaba todas las tareas y actividades a desarrollar

durante el estudio y contenifa las normas de aplicaciéon detalladas del

EUROTEST® del ANEXO 1V.

Se recomendo que antes de iniciar la fase de recogida de datos, practicaran
en la aplicacién y se cred una lista de correo entre los investigadores en las

que pudieron consultar las dudas y problemas que surgian en este pilotaje.

Desarrollo del estudio

En el estudio de UD, a los sujetos seleccionados, y tras completar la
consulta que motiva su atencion, se les explicé los objetivos y alcance del
estudio solicitandole el consentimiento para participar. La informacion

ofrecida sigui6 el guién del consentimiento del texto del ANEXO VII.

A aquellos que consintieron, se les registré las variables del estudio
ajustandose a las normas e indicaciones del Manual de Procedimientos
(ANEXO VI) y posteriormente se les aplicé el EUROTEST® y algun otro
test breve a elecciéon del investigador y a elegir entre MMSE, MEC vy
SPMSQ que son los mas utilizados en nuestro medio. En los casos en los

que la evaluacion no se pudo completar, se registré la causa. Ni los



resultados del EUROTEST® ni de ninguno de los otros instrumentos
utilizados en ese momento modifico el diagnéstico cognitivo que siempre

estaba establecido antes de la entrada en el estudio.

En el estudio de fiabilidad test-retest, a los sujetos en la segunda visita se les

volvié a pedir autorizacion para la nueva aplicacion del EUROTEST®,

En el estudio de fiabilidad interobservador, se les hizo llegar a cada
investigador un DVD con las grabaciones, evaluando ellos segun su propio
criterio y orden los distintos casos; no se exigié un nimero minimo de

evaluaciones por cada investigador.

Variables

A todos los sujetos seleccionados para el estudio de UD se les controlaron

las siguientes variables :

1.- Variables del estudio: investigador, codigo identificacion, fecha del

estudio, ¢acepta participar? (Si/No).

* Los criterios operativos que definen las distintas categorias de las variables se encuentran desarrollados
en el Manual de procedimientos (ANEXO VI)
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2.- Variables sociodemograficas: sexo, edad (afios), entorno de

procedencia (rural/urbano), afios de educacién (ninguno o
escolarizacién irregular/menos de 10/10 o mas), estudios
realizados (ninguno o incompletos/primarios/mas que primatios),
grado de alfabetizacién (analfabeto funcional (no lee ni escribe o lo
hace sin fluidez)/lee y esctibe con fluidez), manejo de euros

(mal/regular/bien), uso de dinero (excepcional/ocasional/

habitual), ¢lleva dinero? (Si/No).

3.- Variables clinicas: diagnéstico principal (descripcién), Jpuede

afectar el diagnéstico principal a las funciones cognitivas? (Si/No),
¢toma farmacos que pueden afectar a las funciones cognitivas?
(Si/No), diagnéstico cognitivo (No detetrioro cognitivo (NoDET),
deterioro cognitivo (DC), demencia (DEM)), demencia (EA
probable/otra demencia), GDS (Estadio en la “Global Deterioration

Scale”) (Reisberg et al., 1982). Para el estudio de UD el diagnostico

cognitivo se recategorizé en: presencia de deterioro (DET) que

incluye las categorfas DC y DEM vy ausencia de demencia

(NoDEM) que incluye NoDET y DC.

4.- Variables referidas a TNps: puntuacion en al menos uno de los test

breves contemplados (MMSE, MEC, SPMSQ) a eleccion del



propio investigador segin su experiencia, uso y predileccion;

puntuacion en el TFV (tarea de distraccion del EUROTEST®).

5.- Variables referidas al EUROTEST®: hora de inicio (hora:minutos),

registro detallado de cada una de las respuestas, jcompleta el test?
(Si/No), causas de no finalizacién (déficits sensoriales, motores,
cognitivos, otras), hora de finalizacién (hora:minutos), duracion

(minutos)

Para el estudio de fiabilidad interobservador solo se consideraron las
respuestas del EUROTEST®, sin registrar ni las wvariables clinicas ni

sociodemograficas.

En el caso del estudio de fiabilidad test-retest, s6lo se tuvieron en cuenta las

puntuaciones globales en las dos aplicaciones del EUROTEST® y del

TEFV.

Recogida y manejo de datos

Para la recogida de los datos se disefiaron formularios especificos tanto en

soporte papel como electronico (ANEXO IX y ANEXO X)), excepto para
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el estudio de fiabilidad test-retest en el que los datos se tomaron

directamente de la historia clinica.

Se construyé una base de datos especifica para alojar toda la informacion
del estudio que se alojo en el servidor de INFODOCTOR S.L. que presto
sus medios técnicos para este proyecto; el disefio y construccion de esta
base de datos se llevé a cabo por el equipo técnico de la empresa; el
investigador colaboré en la fase de planificaciéon y disefio pero en ningin
momento ha tenido el control de la misma aunque si siempre ha podido

acceder a los datos pero sin posibilidad alguna de modificarlos.

Se disefiaron formularios electronicos para la introduccion de los datos por
parte de cada uno de los investigadores a los que se les proporcioné una
clave personal para esta funcién y para acceder al area reservada de la Web.

Los datos una vez introducidos no eran susceptibles de modificacion.

Cada uno de los investigadores introdujo sus propios datos a través de los
formularios electrénicos, si bien, todos los formularios en papel fueron
remitidos una vez completado el estudio al doctorando, promotor y

coordinador del mismo.



El acceso a los datos por parte del doctorando se ha realizado a través de
consultas especificas a la base de datos por medio del programa ACCESS

2003 (Microsoft Corporation, 2003).

Analisis estadistico

Estudio descriptivo de las variables consideradas en la muestra completa y
estratificada en NoDET, DC y DEM. Comparacion entre grupos mediante
test %° en las variables categéricas y ANOVA de un factor para muestras

independientes en las variables cuantitativas; los contrastes post-hoc se han
llevado a cabo por el método de Bonferroni en el supuesto de igualdad de

varianzas y de Tamhane en los casos de desigualdad. Todos los contrastes

han sido bilaterales y con a=0.05.

Se llev6 a cabo también un analisis descriptivo de la submuestra NoDET
con fines normativos con objeto de definir puntuaciones con interés para
operativizar determinados criterios diagndsticos (Trastorno cognitivo

ligero, etc.).

Se evalud la influencia de las variables sociodemograficas en los resultados

del EUROTEST® a través de un andlisis de regresion lineal multiple en el
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que la variable respuesta fue la respuesta en el test y las predictoras las
variables sociodemograficas dicotomizadas o centradas en la media y el
estadio GDS. Se utiliz6 una estrategia “paso a paso” incorporando una

variable si p<<0.05 y descartandola si p>0.1.

Para la evaluacion de los objetivos se llevaron a cabo los siguientes analisis:

Utilidad diagnoéstica: determinacion de la S, E, CP para cada uno de
los puntos de corte posibles, asi como calculo del aROC de cada
uno de los instrumentos para los diagnésticos DET y DEM de
forma independiente; se ha considerado como mejor punto de
corte aquel que maximizaba la suma de S y E y por tanto minimiza
el nimero de errores diagnoésticos. La comparacion de la utilidad
entre test se ha llevado a cabo mediante el método de comparacion
de AROC derivadas de los mismos casos (Hanley y McNeil, 1982).
Los analisis de UD se han llevado a cabo con el programa

MedCalc (Schoonjans, 1993-2004).

Influencia de los factores sociodemograficos: se utilizé la técnica
empleada en la validacién de la PCL (De Yébenes ez al., 2003), es
decir, un analisis de regresion logistica en la que el diagnostico

clinico es la variable dependiente (VD) y la independiente (VI) son



los resultados en el EUROTEST® centrados en la media’; este
analisis se realizo sin ajustar y ajustado por edad (centrada en la
media), sexo, grado de alfabetizacién y afios de educacion. La
influencia se evalué mediante el analisis de la wvariaciéon del
coeficiente correspondiente al EUROTEST® entre el modelo
ajustado y sin ajustar y del posible caracter confusor de estas

variables sociodemograficas en el modelo.

Validez: la validez de constructo se evalué mediante el calculo de las
correlaciones parciales entre el EUROTEST® y los otros
instrumentos utilizados, asi como con el estadio GDS, ajustadas

por edad, sexo, nivel educativo y grado de alfabetizacion. Para este

analisis se utiliz6 el programa SPSS 11.0 (SPSS Inc., 2001).

Fiabilidad: la fiabilidad test-retest e interobservador se han evaluado
mediante el calculo CCI mediante un modelo de dos factores con
efectos aleatorios; al igual que en el estudio de Leganés (De

Yébenes ez al., 2003), el tipo de modelo por el que se ha optado ha

* Se centra en la media con objeto de que el término independiente (Bo) pueda tener una interpretacion;
esta transformacion no se hizo en el estudio referenciado.
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sido el de consistencia. Estos calculos también se han llevado a

cabo en SPSS 11.0 (SPSS Inc., 2001).

Aspectos éticos y formales

Todos los sujetos que han participado en los distintos estudios han sido
informados de la naturaleza y alcance del estudio asi como del caracter

voluntario de la participacion (ANEXO VII). Se ha solicitado autorizacion

por escrito a los sujetos que han sido filmados (ANEXO VIII). Con el fin

de garantizar la confidencialidad de los participantes, todos los datos se han

manejado bajo clave y de forma anénima.

A los investigadores participantes se les exigiéo un compromiso firmado de
seguir fielmente el manual de procedimientos y respetar las normas de de

ética aplicables a la investigaciéon en humanos (ANEXO V).

El estudio Trans-EUROTEST fue aprobado por el Comité Ftico de
Investigacion del Hospital Torrecardenas en sesion del dia 29 de Enero de

2004 (ANEXO XI), antes del inicio de la fase de recogida de datos.



El estudio Trans-EUROTEST ha sido aprobado por la Comisién de
Investigacion del Hospital Torrecardenas en sesion celebrada el dia 15 de

marzo de 2004 (ANEXO XII).

El estudio Trans-EUROTEST ha recibido el aval cientifico de la Sociedad

Espanola de Neurologia (ANEXO XIII).

El estudio Trans-EUROTEST es receptor de dos becas de investigacion

concedidas por la Consejeria de Salud de la Junta de Andalucia:

- Expte. 125/04, BOJA 6 de 11/1/2005. Concedida a Cristébal
Carnero Pardo (Hospital Torrecardenas, Almerfa) como

investigador principal y centro coordinador (ANEXO XIV)

- Expte. 103/04, BOJA 6 de 11/1/2005. Concedida a Santiago
Cousido Martinez-Conde (Hospital Puerta del Mar, Cadiz) como

investigador y centro asociado (ANEXO XV).

El estudio Trans-EUROTEST ha contado con el apoyo logistico y

tinanciero de JANSSEN-CILAG S.A.
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RESULTADOS
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Investigadores y Centros

En respuesta a la invitacién formulada se interesaron por el estudio Trans-
EUROTEST un total de 27 neurdlogos; a todos ellos, se les remitié el
protocolo de estudio, el manual de procedimientos y se les pidié un
compromiso del investigador firmado como paso previo a la participacion,
exigiendosele la inclusién de al menos 25 sujetos en el periodo de estudio
considerado (Abril a Julio 2004); 5 investigadores excusaron su

participacion antes del inicio.

Finalmente, 22 investigadores iniciarion el estudio, de los cuales, 6 no

alcanzaron el minimo de 25 sujetos exigidos por lo que fueron excluidos

(Diagrama 1).

27 solicitudes
investigadores

22 investigadores
imnician el estudio
. (Total 573 pacientes) 6 investigadores con
< 2b pacientes
{Total 57 pacientes)

16 investigadores
completan el estudio
{Total 516 pacientes)

Diagrama 1.- Investigadores en el estudio
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Los investigadores que iniciaron el estudio pertenecian a 16 Centros de 12
provincias y 7 Autonomias distintas, pero tras las exclusiones, quedaron

representados 6 Autonomias, 11 Centros y 10 provincias (Figura 1) .

Andalucia es la Comunidad Auténoma mas representada, aportando la
mitad de los casos incluidos (260/516) y el 44% (7) de los investigadores;
de especial relevancia es la aportaciéon de la provincia de Almeria con 4
investigadores y 169 casos (32.75%). La Comunidad de Madrid esta
también muy representada con 5 investigadores, 3 Centros y 137 casos
incluidos (26.5%). El resto de participantes se distribuyen por el Norte de la
Peninsula (Burgos, Donosti, Pamplona) y el Levante (Orihuela) con un

investigador en cada ciudad (Figura 1).

32
2
1
25
1
1
573 Sujetos
16 Centros 290
22 Investigadores g

Figura 1.- Procedencia de los investigadores



En la Tabla 2 se resumen los investigadores, su procedencia y numero de

sujetos incluidos por cada uno de ellos.

Tabla 2.- Investigadores y Centros participantes

Autonomia Provincia Hospital Investigador Sujetos
C. Carnero Pardo*# 50
T. Garcia Lopez* 44
Almeria (169) Torrecardenas (169)
P. Guardado Santervas# 32
J. Rubi Callejon# 43
Andaluci
2r91<(11)a e San Cecilio (30) A. Gémez Camello# 30
(290) Granada (44)
Virgen de las Nieves (14) | R. Vilches Carrillo* 14
Malaga (32) Virgen de la Victoria (32) | F. Garzén Maldonado* 32
Cadiz (29) Puerta del Mar (29) S. Cousido Martinez-Conde*# 29
Huelva (16) Juan Ramén Jiménez (16) | A. Robledo Strauss 16
Asturias (12) Asturias (12) Alvarez Buylla (12) R. Ribacoba Montero 12
Castilla-T.eén Burgos (30) Divino Vallés (30) M. Goni Imizcoz*# 30
(32) Palencia (2) Rio Carrion (2) V. Bueno Rodriguez 2
Pais Vasco(25) | Guiptzcoa (25) | Donosti (25) B. Indakoetxea Juanbeltz*# 25
A. Frank Garcia*# 30
A. Miralles Martinez*# 30
La Paz (100)
M. Lara Lara# 30
Madrid (1406) Madrid (146)
A. Tallén Barranco 10
Central de la Defensa (31) | ML. Garcia de la Rocha# 31
Fundacién Alcorcén (25) | JL Dobato Ayuso* 25
Navarra (30) F. Lacruz Bescos*# 30
Navarra (33) Navarra (33)
Virgen del Camino (3) J. Manubens Bertrans* 3
Valencia (25) Alicante (25) Vega Baja (25) S. Mola Caballero de Rodas# 25
7 (6) 12 (10) 16 (11) 22 (16) 573 (516)

En sombreado provincias, centros, investigadores y sujetos no incluidos. En la dltima fila, total inicial y entre paréntesis, total incluido.

* Investigadores con especial interés en Neurologfa de la Conducta y Demencias.

# Investigadores que han patticipado en el estudio para evaluar la fiabilidad interobservador
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Todos los investigadores dedican la mayor parte de su actividad asistencial a
la Neurologia General, aunque la mayoria de los que completaron el estudio
(11 de 16), tienen un interés especial en Neurologia Conductual y
Demencias, son miembros de este Grupo de Estudio de la SEN y dedican

parte de su tiempo asistencial a la atencion especifica de demencias.

La mayor parte de los investigadores son varones (73%) con una edad
media de 44.6£6.0 (33-54)" afios y una experiencia media en la practica
neurolégica de 15.25%£7.8 (1-27). No hay diferencia en la distribucion de
sexo (4 hombres y 2 mujeres), en la edad (4714.8 anos) ni en los afios de
experiencia neurolégica (17.3£7.5 afios) entre los 6 investigadores que no
concluyeron el estudio con respecto a los 16 que si lo hicieron (12 hombres

y 4 mujeres; 43.616.4 anos de edad y 14.318.1 afios de experiencia).

* Edad media=* d.s. (Limite inferior — Limite superior)

# Estos datos se refieren s6lo a 20 investigadores pues 2 de ellos no ofrecieron informacion sobre edad y
afio de especializacion.



Constitucion de la muestra

Los 22 investigadores que iniciaron el estudio aportaron un total de 573
sujetos, de los cuales fueron excluidos 53 correspondientes a los 6

investigadores que no alcanzaron el minimo de 25 sujetos establecidos

previamente (Diagrama 1).

De estos 516 sujetos seleccionados, 11 no aceptaron participar (0.02%) y
otros 11 (0.02%) no completaron la exploraciéon por las siguientes causas: 5
por déficits sensoriales, 3 por déficits motores y 3 por déficits cognitivos
severos. Finalmente, fueron excluidos 14 sujetos por violaciones del
protocolo; todas ellas procedian de un mismo investigador y consistian en

ser menotres de 60 anos.

La muestra definitiva y utilizada para el analisis quedé formada por 481

sujetos (Diagrama 2).

EUROTEST® - 129



516 sujetos
seleccionados

L 11 no aceptan

- ~,
505 sujetos
participan
L ) ( 11 no terminan:
-5 def. sensorial
y -, - 3 déficit motor
495 sujetos -2 déf. cognitivo
completan el estudio
h_ vy
rf 14 Violaciones
Protocolo
481 sujetos } L (< 60 afios)
validos

Diagrama 2.- Flujo de sujetos en el estudio Trans-EUROTEST

Descripcion de la muestra

Caracteristicas sociodemogrdficas y clinicas de los sujetos

La muestra en su conjunto tiene una edad de 72.0+6.9" afios, con ligero
predominio de mujeres (53.4%) y una procedencia preferentemente urbana
(70.1%); predomina claramente el bajo nivel educativo ya que el 77.7%
tiene menos de 10 afios de educacion y el 33.9% no sabe leer y escribir o lo

hace sin fluidez (analfabetos funcionales). LLa mayoria maneja habitualmente

“ Media + desviacién estandar (ds)



dinero (79%) y llevaba dinero en el momento de la evaluacion el 88.8%; no
obstante, el 16.2% reconoce manejar mal los “euros” y el 22.2% cree que lo

maneja tan solo regular.

No tenian DC ni DEM 301 sujetos (62.6%) (Grupo NoDET), 79 (16.4%)
tenfan deterioro cognitivo (Grupo DC) y 101 (21%) estaban diagnosticados
de demencia (Grupo DEM); en éstos ultimos, en 82 (81%) el diagndstico
era EA. La severidad de la demencia era leve en el 55% de los casos y tan
solo era severa en 11 sujetos (11%), los 34 sujetos restantes tenian una

demencia moderada.

Entre los sujetos NoDET, 112 (37.2%) tenifan un proceso neurolégico que
potencialmente se podia asociar a deterioro cognitivo (patologia vascular
cerebral, epilepsia, enfermedad de Parkinson, etc.), 33 (11.0%) tomaban
farmacos que pueden afectar de forma negativa las funciones cognitivas
(tranquilizantes, anticolinérgos, etc.) y 83 (28.5%) tenfan quejas subjetivas
de pérdida de memoria (GDS 2) (Figura 2). De forma global, en el grupo
NoDET, 162 sujetos (53.8%) tenian al menos una de las anteriores
condiciones y en 64 de ellos (21.3%) coexistian mas de una de estas

circunstancias.
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Figura 2.- Distribucién de los sujetos por GDS

En la Tabla 3 se resumen las caracteristicas sociodemogrificas de la

muestra estratificada por diagnosticos.

La edad aumenta de forma significativa conforme lo hace el deterioro
cognitivo, siendo mayor el grupo DEM (75.5+06.3 afos) seguido del DC

(73.416.8) y el NoDET (70.516.7) el mas joven. En el grupo NoDET son
mas frecuentes los hombres (51.2%d3, 48.8%9), pero en cambio, hay un
predominio significativo de mujeres en el DC (58.2%), y el predominio es
mucho mas relevante en el grupo DEM (64.4%), estas diferencias son
estadisticamente significativas. No hay diferencia significativa entre grupos

en la procedencia de los sujetos.



Tabla 3.- Caracteristicas sociodemograficas de la muestra

Total NoDET DC DEM D
N° Sujetos 481 (100) 301 (62.0) 79 (16.4) 101 (20.0)
Edad (afios) 72.0 (6.9) 70.5 (6.7) 73.4 (6.8) 75.5 (6.3) <0.001
Sexo 0.03
Hombre 224 (46.0) 154 (51.2) 33 (41.8) 37 (36.6)
Mujer 257 (53.4) 147 (48.8) 46 (58.2) 64 (64.4)
Entorno n.s
Rural 144 (29.9) 81 (26.9) 28 (35.4) 35 (34.7)
Urbano 337 (70.1) 220 (73.1) 51 (64.6) 66 (65.3)
Estudios 0.02
Ninguno-Incompletos 219 (45.5) 124 (41.2) 44 (55.7) 43 (442.6)
Primarios 164 (34.1) 103 (34.3) 27 (34.2) 34 (33.7)
> Primarios 98 (20.4) 74 (24.0) 8 (10.1) 16 (15.8)
Afios Educacion < 0.001
Sin Educ. formal 169 (35.1) 86 (28.0) 39 (49.4) 44 (43.0)
<10 205 (42.0) 136 (45.2) 31 (39.2) 38 (37.0)
> 10 107 (22.2) 79 (26.2) 9(11.4) 19 (18.8)
Alfabetizacion <0.001
Analfabeto Funcional 163 (33.9) 81 (26.9) 39 (49.4) 43 (42.0)
Alfabeto 318 (66.1) 220 (73.1) 40 (50.0) 58 (57.4)
Uso Dinero < 0.001
Nunca 43 (8.9) 6 (2.0) 9 (11.4) 28 (27.7)
Ocasional 58 (12.1) 28 (9.3) 12 (15.2) 18 (17.8)
Habitual 380 (79.0) 267 (88.7) 58 (73.4) 55 (54.5)
Manejo Dinero <0.001
Mal 78 (16.2) 24 (8.0) 15 (19.0) 39 (38.0)
Regular 107 (22.2) 56 (18.6) 25 (31.0) 26 (25.7)
Bien 296 (61.5) 221 (73.4) 39 (49.4) 36 (35.0)

NoDET: No detetioro cognitivo; DC: Deterioro cognitivo; DEM: Demencia
Los valores se expresan como “media (ds)” o “valor absoluto (porcentaje)”.
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Los sujetos con DC o DEM tienen menor nivel educativo y hay mas
analfabetos funcionales en estos grupos, siendo estas diferencias muy
significativas. En los grupos DC y DEM aumenta significativamente el
porcentaje de sujetos que manejan mal o regular el dinero y de forma
paralela aumentan los sujetos que no utilizan habitualmente el dinero. Hay
que resaltar que mas de la mitad de los sujetos con DEM (54.5%), utilizan
dinero a diario y el 35.6% esta convencido que lo hace bien; en el grupo
con DC casi la mitad de los sujetos (49.4%) cree que no tiene ningun
problemas en este manejo. También hay que resefar que después de mas de
2 afios del cambio al sistema “euro”, el 26.6% de los sujetos NoDET de
esta muestra creen que no manejan bien la nueva moneda, de los cuales, el

8% esta convencido que lo hace mal.

Resultados en el EUROTEST® ) en los otros test utilizados

En la Tabla 4 se resumen los resultados de los distintos test utilizados
estratificados por grupos diagnoésticos. El tiempo de aplicaciéon del
EUROTEST® no se registré en dos casos, y en un caso , el valor del TFV
que se usa como distraccion era a todas luces erroneo (ID#564, TEV=99)

por lo que fue considerado como nulo. Los investigadores utilizaron como

test adicional el MMSE en 274 ocasiones (57%), el SPMSQ en 136 (28.3%)



y el MEC 79 veces (16,4%); en 8 ocasiones, el investigador aplicé dos test

distintos lo que explica que la suma exceda el numero total de sujetos.

Tabla 4.- Resultados de los test neuropsicoloégicos breves aplicados y duracion del

EUROTEST®
Total NoDET DC DEM P
EUROTEST®
[ 22[.28(18].3) 2680(14]-6) 19-[97 S]G-D 11{150(16]'9) <0.001
I T H O N TR
VMSE 24[.37(45].3) 2756(03].0) 24-[15 8]2-@ 17-[865’-3) < 0.001
MEC 28.[57 5]5.1) 30-[94 S-G) 29-; §]2-8> 23-[22 é}il) < 0.001
SPMSQ 8'[51526'10) 9'[215%]8) 8'?1(61]'3) 4'?1(82]'8) <0001

NoDET: No detetioro cognitivo; DC: Detetioro cognitivo; DEM: Demencia.
Los valores se expresan como: “media (ds) [n® sujetos]” .

Existe una diferencia muy significativa en los resultados de todos los test en
los distintos grupos, con empeoramiento progresivo de la puntuacidon
(NoDET > DC > DEM); la unica excepcién aparece con el MEC en el que
el analisis post-hoc del ANOVA pone de manifiesto que no hay diferencias

significativas entre las puntuaciones del grupo NoDET y DC.
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También existe diferencia significativa en el tiempo empleado en
cumplimentar el EUROTEST® por los sujetos NoDET (7.8%£2.5 minutos)
con respecto a los otros dos grupos; en cambio, no existe diferencia

significativa en el tiempo que tardan los sujetos con DC (8.8£2.6 minutos) y

DEM (9.2+2.6 minutos).

La Figura 3 representa graficamente los resultados del EUROTEST® en el
grupo NoDET; se trata de una distribucién con cola a la izquierda
skewness —0.7£0.1, curtosis 0.7+0.3), media=26. .8.=4.6, cuyos
(sk 0.7£0.1, s 0.710.3), dia=26.9 y d.s.=4.6, cuy

percentiles mas caracteristicos son: Py;=33, P,;=32, Mediana 27, P,;=21 y
P;=18. Otros valores que pueden resultar utiles para la operativizaciéon de

algunos criterios diagnoésticos (Deterioro cognitivo ligero, etc.) son: “—1

ds”=22y “~1.5 ds”=20.

40

Media = 26.9; d.s. = 4.6
% 1 Mediana=27
P1o = 21; P5 =18

20
-1ds =22: -1.5ds =20

10 A

N° Sujetos

Figura 3.- Puntuaciones del EUROTEST® en sujetos sin deterioro cognitivo



En la muestra total se ha evaluado la influencia de los factores
sociodemograficos en la puntuacion del EUROTEST® y de los otros test
utilizados; para ello se ha llevado a cabo un estudio de regresion lineal
multiple en el que esta puntuaciéon era la variable dependiente y las
predictoras las variables sociodemogtificas dicotomizadas (hombre/mujer;
analfabeto  funcional/alfabeto;  ningin  estudio o  primatios
incompletos/estudios primarios como minimo; no ha recibido educacion
formal/al menos algin afilo de educacion formal; rural/urbano), las
variables relativas al uso del dinero (nunca o excepcional/habitual) y
destreza en el manejo de la nueva moneda (mal o regular/bien) también
dicotomizadas, la edad en afios centrada en la media y el estadio GDS (los
estadios 6 y 7 se han agrupado por disponer de pocos sujetos). El estadio

GDS se ha considerado como una variable cuantitativa dada la asociacion

lineal que guarda con los resultados del EUROTEST® (Figura 4).
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EUROTEST

Estadio GDS

Figura 4.- Diagrama de dispersion de resultados del EUROTEST® por Estadios GDS

Los modelos se resumen en la Tabla 5; comprobandose, como era de
esperar basados en los conocimientos previos, que los resultados del TFV,
el MMSE y el MEC estan influidos por la edad y las variables educativas,
sea el grado de alfabetizacion, los afios de educaciéon o ambas; el SPMSQ
aunque en menor grado también esta influido por los afios de educacion y
curiosamente, por la variable uso del dinero, probablemente el origen de
esta asociacion puede estar en la capacidad o no de completar el ultimo

item (restar de 20 de 3 en 3) que puede estar muy correlacionada con el
manejar habitualmente del dinero. En los resultados del EUROTEST®, en

cambio, no influyen las variables educativas o el grado de alfabetizacion,



pero si en cambio, la edad, el sexo y las variables relacionadas con la

destreza en el manejo de la nueva moneda y el uso del dinero.

Tabla 5.- Modelos de regresion lineal multiple de los resultados de los test a partir de los
factores sociodemograficos y estadio GDS

EUROTEST TFV MMSE MEC SPMSQ
R? 0.67 0.36 0.69 0.66 0.67
GDS 3734019 2.03+0.17  -2.06+0.15 2774029  -1.25+0.09
<0.001 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001
Edad 0224003 -0.13£0.03  -0.06+0.03  -0.12+0.05 )
<0.001 <0.001 0.04 0.03
Sexo 2214044 -1.14+0.43 ) ) )
<0.001 0.009
1.93+0.87
E - - - -
ntorno 003
2.140.46 2.44+0.51 2.03+0.78
Alfab. ; ;
. <0.001 <0.001 0.01
. 1.81+0.48
Estudios - - <0.001 - -
N 0.45+0.22
Afios Educ. ; : ;
0s Bduc 0.04
. 1.5140.52
Manejo 0.002 - - - -
Uso 3.5340.63 ) ) ) 0.66+0.31
<0.001 0.03

R Cocficiente determinacién (porcentaje de varianza explicada por el modelo); GDS: Estadio escala GDS; Edad: Edad
en anos-72.00; Entorno: entorno de procedencia (0: Rural; 1: Urbano); Alfab.: Grado de alfabetizacién (0: Analfabeto
funcional; 1: Alfabeto); Estudios: Nivel de estudios (0: primarios no completados; 1 al menos primarios); Afios Educ. :
afios de educacién formal (0: sin educacién formal; 1: al menos algin afio de educacién formal); Manejo: destreza en el
manejo de la nueva moneda (0: Mal o regular; 1: Bien); Uso: uso del dinero (0: Nunca o excepcional; 1: Habitual).

Los valores se expresan como: coeficientes terror estindar , valor de p.
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Utilidad diagnostica del EUROTES T®

La UD se evalu6 de forma independiente para DEM y DET; para ello, en
el primer caso, se reagruparon los grupos NoDET y DC para formar un
grupo “sin demencia” (NoDEM). Para el segundo analisis se reagruparon
los grupos DC y DEM para formar un grupo “con deterioro” (DET). En la
Tabla 6 se resumen los datos de los distintos test neuropsicologicos para
estas recategotrizaciones y se comparan con los grupos NoDET y DEM;
todas las comparaciones entre grupos muestran una diferencia muy

significativa (p<0.001).

Tabla 6.- Resultados de los test neuropsicologicos breves aplicados y duraciéon del
EUROTEST® recategorizados para la evaluacion de la utilidad diagnéstica

» NoDET  DET NoDEM DEM »
EUROTEST®

<0.001 2680(14]'6) 1538(07]'8) Punsuacién 2558(05]'7> “ff 0(16]'9) <0.001
<0.001 7'?3 (%]5) 9'3 %']6) Duracién (minutos) 8'%%]5) 9'[21 (()21']6) <0.001
<0.001 15£0(05]'5) 9'[91 é‘(‘)']l) TEVs 1487(95]'3) 8‘[21 éijg) <0.001
0,001 2756(03].0) zot151(45].3> MMSE 26&&1(03].2) 17.;36 4(5.3) 0,001
0,001 30.[94 S.G) 25.[73 %5.2) MEC 30.[55 %».4) 23.[22 g.l) 0,001
<0.001 9'[21 ég']g) 6'2[3(5]'8) SPMSQ 9'[11 %']0) 4'6[ 1(5?]'8) <0.001

NoDET: No deterioro cognitivo; DET: presencia de deterioro cognitivo (DC + DEM); NoDEM: ausencia de demencia:
(NoDET + DC); DEM: Demencia.
Los valores se expresan como: “media (ds) [n° sujetos]”.



Identificacion de demencia

En la Tabla 7 se recoge la distribuciéon de los sujetos en funciéon de su
puntuacion en el EUROTEST® con los correspondientes valores de la S,
E, CPP, CPN para los puntos de corte mas significativos del
EUROTEST®. El mejor punto de corte para el diagnostico de demencia es
20/21 (20 positivo, 21 negativo), para el cual, la S = 0.91 (IC95": 0.84-0.96),

la E =0.82 (IC95: 0.77-0.85), el CPP = 4.94 y el CPN =0.11.

Tabla 7.- Valores de utilidad diagnéstica del EUROTEST® para demencia

EUROTEST DEM  NoDEM \) E CPP CPN
<16 76 28 0.75 0.93 10.21 0.25

17 4 10 0.79 0.90 7.92 0.23

18 3 7 0.82 0.88 6.94 0.20

19 3 8 0.85 0.86 6.10 0.17

20 6 17 0.91 0.82 4.94 0.11

21 2 18 0.93 0.77 4.02 0.09

22 2 9 0.95 0.75 3.72 0.07

23 5 283 0.95 0.70 3.52 0.07

TOTAL 101 380

DEM: Demencia; NoDEM: No demencia; S: Sensibilidad; E: Especificidad; CPP: Cociente probabilidad positivo;
CPN: Cociente probabilidad negativo.

En negrita y entre marcas, mejor punto de corte.

*IC95 = intervalo de confianza del 95%
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La Figura 5 muestra la distribucion de las puntuaciones de los sujetos de

ambos grupos con respecto al mejor punto de corte y la curva ROC, cuya

aROC es 0.93 (IC95: 0.91-0.95).

35

1,0
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25

:I 81

AROC = 0.93 (0.91-0.95)
- S = 0.91 (0.84-0.95)
L] oS s E = 0.82 (0.77-0.85)

20

Sensibilidad

0’0 T T T
00 3 5 8 1,0

DEM NoDEM
1 - Especificidad

Figura 5.- Distribucién de las puntuaciones del EUROTEST® y curva ROC para la identificacion
de demencia

En la Tabla 8 aparece la UD de los test utilizados expresada como aROC

con sus correspondientes intervalos de confianza; todos los instrumentos



tienen una utilidad diagnostica significativamente distinta de aROC=0.5

que es la hipdtesis nula (p<<0.001).

Tabla 8.- Utilidad diagnéstica de los test para demencia

Tests n dROC* e.e. IC 95
EUROTEST® 481 0.93 0.01 0.89-0.96
TFV 480 0.87 0.02 0.83-0.90
MMSE 274 0.92 0.02 0.89-0.95
MEC 79 0.90 0.03 0.83-0.97
SPMSQ 136 0.94 0.03 0.87-1

n: n° sujetos; AROC: Area bajo la curva ROC; e.e.: error standard; IC95: Intervalo de
confianza del 95%

*Todas tienen una utilidad diagnéstica muy significativa (p<0.0001 para Ho = AROC=0.5)

La comparacion de la UD entre test, tan solo se ha llevado a cabo en las
submuestras a las que se les ha aplicado el mismo instrumento, dado que la
metodologia de comparacion que se ha utilizado asume que los resultados

que se comparan proceden de la misma muestra; es decir, para comparar la

UD del EUROTEST® con la del MMSE sélo se utilizan los resultados del

EUROTEST® en los 274 sujetos a los que se aplico el MMSE vy asi con el

resto de test. En la Tabla 9 se resumen estas comparaciones que muestran
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que la UD del EUROTEST® es similar a la del MMSE, MEC y SPMSQ y

superior a la del TFV (p<<0.001).

Tabla 9.- Utilidad diagnéstica comparativa del EUROTEST® para demencia

Tests " a?eostc EUtIIZROOT%ST 4f4ROC p
TFV 480 0.87+0.02 0.93+0.01 0.07+0.02 <0.001
MMSE 274 0.92+0.02 0.9340.01 0.0040.02 n.s
MEC 79 0.90£0.03 0.9420.01 0.04+0.02 n.s
SPMSQ 136 0.9440.02 0.96%0.02 0.02+0.02 n.s.

DEM: demencia; n: n° sujetos; AROC Test: area bajo la curva ROC del test con el que se compara; AROC
EUROTEST: area bajo la curva ROC del EUROTEST® en los sujetos a los que se les ha aplicado el test
con el que se compara. df AROC: diferencia entre las dreas bajo la curva ROC.

Los valores se expresan en: Areas *error standar.

En la Tabla 10 se resumen los modelos de regresion logistica utilizando

como variable predictora (independiente) la puntuaciéon en el
EUROTEST® centrada en la media y como dependiente el diagnéstico de

demencia. No hay diferencia significativa entre los coeficientes 3 del
modelo no ajustado y ajustado por edad (centrada en la media), sexo (O:
hombre, 1: mujer), grado de alfabetizaciéon (0: analfabeto funcional, 1:
alfabeto) y afios de estudio (0: sin educacién formal, 1: <10 afios, 2: >10

afios); corrobora también la ausencia de influencia de los factores



sociodemograficos en la UD del EUROTEST® el hecho de que los

coeficientes B correspondientes a estas variables no son significativos y la
escasa modificacion de la lejanfa (-2 Log Likelibood) de los modelos (no

ajustado 255,35; ajustado 250,22).

Tabla 10.- Modelos de regresion logistica para el diagndstico de
demencia a partir de los resultados del EUROTEST®

B e.e.  OR (IC95) P

No ajustado
Constante. -2.34
EUROTEST*  -0.28 0.03  0.75(0.71-0.8) <0.001
Ajustado
Constante -2.8
EUROTEST* -0.3 0.03  0.74(0.7-0.79) <0.001
Sexo -0.5 0.34 0.95(0.48-1.87) 0.89 ns
Edad* -0.02 0.03  0.98(0.93-1.03) 0.43 ns
Alfabetizacion 0.63 0.46  1.87(0.76-4.61) 0.17 ns
Afios Estudios 0.12 0.29 1.13(0.64-2.02) 0.67 ns

B: Coeficientes fB; e.e.: error standard; OR(IC95): odds ratio (intervalo de confianza 95%);
p: valor de p.

* Variables centradas en su media

Identificacion de deterioro cognitivo

La Tabla 11 recoge los valores de 1a S, E, CPP, CPN de los puntos de corte
mas significativos del EUROTEST® para la identificacion de DET, asi
como la distribuciéon de los sujetos en funcién de su puntuacion en el

EUROTEST®.
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Tabla 11.- Valores de utilidad diagnéstica del EUROTEST® para deterioro cognitivo

EUROTEST DET NoDET \) E CPP CPN
<17 106 12 0.59 0.96 14.77 0.43
18 6 4 0.62 0.95 11.71 0.40
19 7 4 0.66 0.93 9.95 0.36
20 14 9 0.74 0.90 7.67 0.29
21 8 12 0.78 0.86 5.75 0.25
22 5 6 0.81 0.84 5.19 0.22
23 4 11 0.83 0.81 4.32 0.21
24 6 23 0.87 0.73 3.22 0.18
25 6 23 0.90 0.65 2.60 0.15
26 18 197 0.94 0.61 241 0.09
TOTAL 180 301

DET: presencia de deterioro; NoDET? sin deterioro cognitivo; S: Sensibilidad; E: Especificidad; CPP: Cociente
probabilidad positivo; CPN: Cociente probabilidad negativo.

En negrita y entre marcas, mejor punto de corte.

El mejor punto de corte para la identificaciéon de DET es 22/23 (22
positivo, 23 negativo), para el cual, la S = 0.81 (IC95: 0.75-0.86), la E =

0.84 (IC95: 0.80-0.88), el CPP = 5.19 y el CPN =0.22.

La Figura 6 muestra la distribucion de las puntuaciones de los sujetos de
ambos grupos con respecto al mejor punto de corte y la curva ROC, cuya

aROC es 0.90 (IC95: 0.87-0.93).
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Figura 6.- Distribucion de las puntuaciones del EUROTEST® y curva ROC para la identificacion
de deterioro cognitivo

En la Tabla 12 aparece la UD de los test utilizados para la identificacion de
DC expresada como aROC con sus correspondientes intervalos de
confianza; todos los instrumentos tienen una utilidad  diagnodstica

significativamente distinta de aROC=0.5 que es la hipotesis nula (p<0.001).

Tabla 12.- Utilidad diagnéstica de los test para deterioro cognitivo

Tests n dROC* e 1C 95
EUROTEST® 481 0.90 0.01 0.87-0.93
TFV 480 0.81 0.02 0.84-0.92
MMSE 274 0.88 0.02 0.84-0.92
MEC 79 0.82 0.05 0.71-0.89
SPMSQ 136 0.87 0.03 0.80-0.92

n: n° sujetos; AROC: Atea bajo la curva ROG; e.e.: etrot standard, IC95: Intervalo de
confianza del 95%

* Todas tienen una utilidad diagnéstica muy significativa (p<<0.0001 para Hy = AROC=0.5)
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En la Tabla 13 se recoge la comparacion de las UD entre el EUROTEST®
y el resto de test, que se lleva a cabo sélo en las distintas submuestras (vide

supra.

Tabla 13.- Utilidad diagndstica comparativa del EUROTEST® para deterioro

cognitivo
Tests — n a?eostc EULIlZIE)OTCEST 4f aROC p
TFV 480 0.81+0.02 0.90+0.01 0.07+0.02 <0.001
MMSE 274 0.88+0.02 0.90+0.02 0.02+0.02 0.5 ns
MEC 79 0.8240.05 0.87£0.04 0.0620.04 0.1
SPMSQ 136 0.8740.03 0.9440.03 0.07+0.03 <0.001

DET: presencia de deterioro; n: n® sujetos; AROC Test: drea bajo la curva ROC del test con el que se

compara; AROC EUROTEST: érea bajo la curva ROC del EUROTEST® en los sujetos a los que se les ha
aplicado el test con el que se compara. df AROC: diferencia entre las dreas bajo la curva ROC.
Los valores se expresan en: Areas terror standard.

El estudio de regresion logistica utilizando el diagnoéstico de DET como
variable dependiente, tampoco muestra influencia alguna de los factores
sociodemograficos en la capacidad predictora del EUROTEST®, sin que se
modifique el coeficiente de éste en el modelo tras el ajuste ni disminuya de
forma significativa la lejanfa (modelo no ajustado 364.89, ajustado 363.00);
los coeficientes de las wvariables sociodemograficas tampoco son

estadisticamente significativos (Tabla 14).



Tabla 14.- Modelos de regresion logistica para el diagnoéstico de deterioro
cognitivo a partir de los resultados del EUROTEST®

B ee. OR (1C95) p
No ajustado
Constante. 0.71
EUROTEST* -0.28 0.03 0.75(0.72-0.79) <0.001
Ajustado
Constante -0.18
EUROTEST* -0.29 0.03 0.75(0.70-0.79) <0.001
Sexo -0.21 0.28 0.80(0.47-1.38) 0.43 ns
Edad* -0.01 0.02 0.99(0.95-1.03) 0.59 ns
Alfabetizacion -0.13 0.36 0.88(0.43-1.77) 0.71 ns
Afos Estudios -0.18 0.24 0.87(0.55-1.39) 0.57 ns

B: Cocficientes B; e.e.: etror standard; OR(IC95): odds ratio (intervalo de confianza 95%); p: valor de p.
* Variables centradas en su media

Valides del EUROTEST®

Los resultados del EUROTEST® muestran una significativa correlacion
(p<0.001) con los obtenidos en el TFV (0.47), MMSE (0.68), MEC (0.76),
SPMSQ (0.77) y con el estadio de la escala GDS (-0.72); se trata de
correlaciones parciales ajustadas por sexo, edad, grado de alfabetizacion y
afios de estudios, lo que asegura la validez de concurrente o convergente
del instrumento con otros disefiados para el mismo objetivo o para medir la
severidad del deterioro cognitivo, como la Escala GDS.
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Fiabilidad del EUROTEST®

Frabilidad test-retest

El estudio de fiabilidad test-retest se llevd a cabo en una muestra de 29

sujetos sin deterioro cognitivo, que contaban con dos administraciones del
EUROTEST® realizadas por el doctorando, separadas por un minimo de

30 dias y un maximo de 3 meses. Los dos sexos estaban igual de

representados en la muestra (15 hombres, 14 mujeres) que tenfa una edad
de 69.4£6.7 anos; ninguno de estos sujetos habia participado en el estudio

de UD. La edad media de esta muestra es ligeramente inferior que la de la

muestra de UD (d'=2.6 (IC95: 0.01-6.19), p=0.05), pero no hay diferencia

con respecto al sexo. Los resultados del EUROTEST® en esta muestra en

la primera (26.5914.84) y en la segunda aplicaciéon (27.3115.46) son
similares a los de la muestra utilizada para evaluar la UD (submuestra

NoDET) (26.9£4.6)". También son similares los resultados de la segunda

aplicacion del TFV (13.90£3.97), pero no asi los de la primera (12.90+4.33)

" test “t” para muestras independientes



que son ligeramente inferiores a los de la submuestra referida (15.6%5.5)

(p=0.01)"

Tabla 15.- Resultados Test-Retest

TFV EUROTEST®
1* Aplicacion 12.90+4.33 26.5914.84
2% Aplicacién 13.90£3.97 27.31+5.46
Diferencia 1.0£4.0 0.72£1.77
P 0.2 ns <0.05

Los resultados de la segunda aplicacion fueron ligeramente superiores tanto
para el TFV (d"=1.0+4.0, p=0.2) como para el EUROTEST®
(d*=0.72+1.77, p<0.05) pero sbélo en este caso la diferencia fue

estadisticamente significativa (Tabla 15).

El CCI test-retest del EUROTEST® fue 0.94 (0.87-0.97); en esta misma
muestra, este valor del CCI para TFV result6 ser 0.51 (IC95 0.19-0.74). En
la figura 7 se muestran los diagramas de dispersion de los resultados de

ambas aplicaciones en estos dos test.

# test “t” para muestras pareadas
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Figura 7.- Diagramas de dispersion de los resultados test-retest

Fiabilidad interobservador

En el estudio para evaluar la fiabilidad interobservador participaron 15
investigadores; todos ellos evaluaron a todos los casos aun cuando no era
exigido. Dos investigadores no registraron los resultados del TFV por lo

que los resultados referidos a éste se refieren sélo a 13 observadores.

La muestra de este estudio estaba compuesta de 10 sujetos, entre los que
tiguraban 3 con DET (1 con DEM y 2 con DC) y 7 NoDET, esta
distribucion de diagnodsticos no se diferencia significativamente de la de la
muestra de la UD (x*=1.03, p=0.88, ns); los investigadores no fueron
informados del diagnéstico clinico ni cognitivo de los sujetos y realizaron la
evaluacion de forma cegada con respecto a éste. No existian diferencias

significativas con respecto a la muestra total de UD ni en la edad (67.9+4.33



afios 25 72.016.9; d'=4.1, p=0.06, ns) ni en la distribucién de sexos (°= 1.3,

p=0.25, ns).

En la Tabla 16 se resumen las puntuaciones en el EUROTEST® dadas por
los distintos investigadores para cada caso, con los estadisticos de resumen
por casos e investigador y en la Figura 8 se representan graficamente, para
facilitar la apreciacion visual de la variabilidad entre observadores; la

ausencia de variabilidad serfa una linea recta y paralela al eje de las abscisas.

No existia diferencia significativa con respecto a la muestra total de

evaluacion de la UD en la puntuacion en el EUROTEST® (23.9943.84 15

22.5+8.3; d'=1.5, p=0,52, ns). El CCI para el estudio interobservador es

0.92 (0.84-0.97).
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Figura 8.- Puntuaciones dadas por los distintos investigadores a los casos del estudio
interobservador

" test “t” para muestras independientes
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Tabla 16.- Puntuaciones en el EUROTEST® de los distintos investigadores a los casos
del estudio de fiabilidad interobservador

Invest. CASOS Media
I II III v v VI VII | VIIT | IX X
A 17 18 22 27 25 24 32 26 20 26 23.7
B 22 18 23 27 24 24 32 26 21 27 244
C 21 18 20 27 24 24 31 25 22 26 23.8
D 23 19 22 28 24 24 31 29 22 28 25
E 24 18 22 27 24 24 31 24 21 27 24.2
F 20 17 22 27 25 24 31 26 21 26 239
G 25 18 22 28 24 24 32 26 21 27 24.7
H 18 18 22 27 25 24 33 26 20 28 24.0
I 23 20 22 28 25 22 31 26 20 26 24.3
] 24 18 22 27 23 24 31 28 22 26 24.7
K 20 19 21 24 23 24 32 26 21 25 23.1
L 17 18 22 27 24 25 32 26 21 26 23.8
M 17 17 22 27 24 23 31 26 21 26 234
N 18 18 22 27 23 21 31 24 20 26 23.0
(0] 18 18 22 27 24 24 31 26 20 27 23.7
Media | 205 | 181 | 21.9 | 27.0 | 241 | 23.7 | 31.5 | 26.0 | 209 | 264 | 24.0
d.s. 29 0.7 0.6 0.9 0.6 1.0 0.6 1.2 0.7 0.8 3.9
Rango | 17-25 | 17-20 | 20-23 | 24-28 | 23-25 | 21-25 | 31-33 | 24-29 | 20-22 | 25-28 | 17-33

Invest.: Clave identificativa del investigador. d.s.: desviacion standard.

En la Tabla 17, se recogen los mismos datos correspondientes al TFV.

Tampoco existian diferencias significativas con respecto a la muestra total

de evaluacion de la UD en los resultados del TFV (13.404+5.49 »s 13.5£5.7;

d'=0.1, p=0.95, ns); en este caso, el CCI es 0.95 (0.89-0.98).




Tabla 17.- Puntuaciones en el TFV de los distintos investigadores a los casos del estudio

de fiabilidad interobservador

Invest. CASOS Media
I II III v v VI VII | VIII | IX X
A 11 7 14 8 12 14 24 20 8 19 13.7
B 11 7 14 9 11 11 23 20 6 19 13.1
C - - . - - - - - _ - .
D 10 7 13 8 12 13 24 19 7 19 13.2
E 11 7 13 9 17 14 24 18 9 20 14.2
F - _ _ - _ - - - - _

G 11 7 13 8 12 13 24 20 6 19 13.3
H 11 7 14 10 12 13 24 19 7 28 14.5
I 12 8 13 9 12 13 24 19 6 19 13.5
J 11 7 16 8 11 12 24 19 6 19 13.3
K 11 9 14 10 12 12 22 19 11 21 14.1
L 11 5 10 8 11 13 23 18 5 17 12.1
M 10 7 14 8 8 13 23 20 7 19 12.9
N 10 10 14 9 12 13 23 21 7 21 14.0
(0] 11 7 14 8 12 13 24 18 7 20 13.4
Media | 108 | 7.3 135 | 8.6 11.8 | 12.8 | 235 | 192 | 7.1 20.0 13.4
d.s. 0.5 1.2 1.3 0.8 1.9 0.8 0.7 0.9 1.6 2.6 5.6
Rango | 10-12 | 5-10 | 10-16 | 8-10 | 8-17 | 11-14 | 22-24 | 18-21 | 5-11 | 17-28 | 5-28

Invest.: Clave identificativa del investigador. TFV: Test fluencia verbal. d.s.: desviacion standard.
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DISCUSION
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Los resultados del estudio Trans-EUROTEST, un estudio Fase II de
evaluacion de pruebas diagnosticas, llevado a cabo para confirmar la UD
del EUROTEST® y evaluar sus caracteres psicométricos, ha puesto de
manifiesto que estamos ante un instrumento facil, rapido, simple, util,
valido y fiable que aporta importantes ventajas sobre los instrumentos
disponibles; las caracteristicas del estudio y su disefio, otorgan a estas

conclusiones un solido y valido respaldo.

La representatividad de la muestra y la valideg externa del

estudio

Se ha criticado mucho que los sujetos que participan en los estudios de
investigacion, en especial en los ensayos clinicos, son “especiales” vy
bastante diferentes de los “pacientes reales” que se atienden en la practica
habitual. Este hecho resta validez externa y poder de generalizacién a los
resultados, de ahi que cada dfa se propugne con mayor énfasis que debe
tenderse hacia el disefio de estudios mas pragmaticos. Para conseguir este
caracter practico y aplicado de los estudios de investigaciéon hay que
flexibilizar y “naturalizar” los criterios de inclusiéon de forma que los

“sujetos experimentales” sean lo mas similares posibles a los “sujetos
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reales” (Iraurgui Castillo, 2000). Esta conveniencia se convierte casi en
necesidad en estudios que incluyan valoracion de resultados

farmacoeconémicos (Soto Alvarez, 2003).

Las mismas consideraciones deben servir para los estudios que evalian
pruebas diagnosticas, de hecho, uno de los principales sesgos que afectan a
este tipo de estudio es el del “espectro de la enfermedad” (Gifford y
Cummings, 1999; Sackett y Haynes, 2002; Pepe, 2003), que no es otro que
los sujetos que participan en el estudio no representan adecuadamente
todos los matices en cuanto a forma y severidad del proceso en cuestién, es
decir, los sujetos en el estudio no son los que se atienden en la consulta y a
los que en realidad luego se les tiene que aplicar el instrumento que se esta

evaluando.

Nuestra intencion era dotar al Trans-EUROTEST de este caracter
naturalistico y pragmatico a través de unos criterios de inclusién minimos y
que se limitaron a la edad, al consentimiento en participar y al hecho de
tener un diagnostico previamente establecido, asi como evitar los criterios
de exclusiéon que de hecho se limitaron al hecho de haber participado
previamente en el estudio; estos criterios, son los mas laxos y flexibles que

se puedan concebir, y aseguraban tedricamente una variada representacion



muestral fiel reflejo de la poblacién en estudio, facilitando por tanto la

generalizacion de los resultados a ésta.

Las caracteristicas de la muestra final, con la amplia representacion de los
distintos estadios GDS (Reisberg ez a/, 1982) (Figura 2) permite asegurar
que se ha cumplido el propédsito de tener una adecuada representacion del
problema en estudio; es mas, la forma de reclutamiento aunque no era
aleatoria si permitia una seleccion cuasi al azar de los sujetos del estudio
(primer paciente del dia), ya que el orden de las citas no suele estar en
relaciéon a criterios clinicos o sociodemograficos. Por este motivo,
pensamos que no soélo el espectro del problema esta bien representado sino
que lo esta en las mismas proporciones que se presentan en la practica

clinica habitual.

Es necesario también destacar que en este estudio se han incluido sujetos
con procesos que potencialmente inducen deterioro cognitivo, con quejas
subjetivas de pérdida de memoria (GDS 2) y otros en tratamiento con
farmacos que pueden alterar las funciones cognitivas; de forma aislada o
asociadas, estas circunstancias afectan a mas de la mitad de la muestra de
sujetos NoDET (53.8%); estos sujetos son habitualmente excluidos de este
tipo de estudio (Cacho et al., 1999; Pefia-Casanova e# al., 2003) o incluso de

los estudios de normalizacién de pruebas diagnosticas (del Ser Quijano ez

EUROTEST® - 161



al., 2004a) lo cual resulta contradictorio pues es en ellos en los que con
mayor frecuencia se puede plantear la cuestiéon de si verdaderamente tienen
o no afectacién cognitiva. En el estudio tampoco se ha excluido a ningin
sujeto por déficits sensoriales (hipoacusias, déficits visuales, etc.) o motores,
otro colectivo que tampoco suele participar en estos estudios y que puede
llegar a suponer un importante porcentaje de la poblacién de esta edad; asi,
en el estudio de validacién de la PCL, se excluyé por este motivo a 138

sujetos, lo que supuso el 26.2% de la muestra (De Yébenes e7 al., 2003).

Pero no es solo las caracteristicas de los sujetos lo que otorga una gran
validez externa al estudio Trans-EUROTEST; también los investigadores
que han participado, aseguran que los resultados puedan ser facilmente
generalizados y aplicados en la practica clinica. La convocatoria de
investigadores fue abierta y sin limitacién alguna excepto el interés en
participar y el alcanzar un nimero minimo de sujetos que asegurara la
consistencia en los datos. Finalmente han participado 16 neurélogos que
suponen una amplia y variada representaciéon de la practica neurologica
espafola; se trata de profesionales jovenes (44.5 afios), pero muy
experimentados en la asistencia neurologica (mas de 15 afios de experiencia
media) y la mayoria interesados en el estudio de los trastornos cognitivos y

demencia. Significativo es el hecho de que excepto el doctorando, ninguno



de ellos conocia ni tenfa experiencia con el EUROTEST® y la formacién en

el mismo ha sido autodidacta y guiada por el Manual de Procedimientos.

La variada muestra de sujetos incluidos e investigadores del Trans-
EUROTEST, en definitiva, tienen la ventaja de la gran representatividad,
pero suponen un desafio para cualquier instrumento a validar puesto que
no se le concede la mas minima ventaja y se le enfrenta directamente al

rigor y dificultad de la practica clinica.

Las condiciones de aplicabilidad

La aplicacion del EUROTEST® consume 8.242.6 minutos, siendo algo
menor en sujetos NoDET (7.8%2.5); este tiempo es ligeramente superior al

que se preciso en el estudio preliminar (6.8£1.7) pero atn se encuentra
dentro de los margenes de tolerabilidad que exigen las consultas actuales;
por otra parte, este tiempo es bastante inferior al precisado por
exploraciones como el MMSE (Tangalos ef al, 1996), T7M (Henderson,

2004) o la PCL (De Yébenes e7 al., 2003) que en todos los casos superan los

10 minutos.
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La justificacion de que el tiempo precisado haya sido superior al del estudio
preliminar puede estar en dos factores, por un lado, la falta de experiencia

de los investigadores en la aplicacion del test en el estudio Trans-
EUROTEST a diferencia del estudio previo en el que el EUROTEST® fue

aplicado siempre por el doctorando que conocia a la perfeccion el
instrumento y su aplicacion. La otra causa puede estar en la muestra, que a
diferencia del estudio inicial que sélo estaba formada por voluntarios sanos
y sujetos con demencia muy leve, en ésta hay sujetos con deterioro
avanzado o con déficits motores o sensoriales que pueden haber
enlentecido las respuetas. Hay que tener en cuenta, ademas, que en este
tiempo esta incluida la tarea distractora, que lejos de tratarse de una tarea
sin sentido como en el caso del MIS (Buschke ez a/, 1999) o no definida
como en la PCL (De Yébenes e al, 2003), es un TFV que puede aportar

una informaciéon muy valiosa a la evaluacion.

Aunque la aplicacion resulta algo mas lenta en sujetos con DET o con
DEM, esta diferencia aunque significativa estadisticamente, no parece
relevante desde el punto de vista practico por cuanto es apenas un minuto
(d=1.2 minutos); el hecho de que los distintos item de la prueba tengan un
tiempo de respuesta maximo, evita que la aplicaciéon se puede prolongar
mucho mas, a diferencia de pruebas como el T7M en la que el tiempo

consumido por sujetos con DEM o DET puede llegar a ser el doble o mas



del empleado por sujetos NoDET (Carnero Pardo y Montoro Rios, 2004b;

Meulen e al., 2004).

El EUROTEST® es facil de cumplimentar, de hecho tan sélo 11 sujetos

(0.02%) no fueron capaces de concluitlo, en todos los casos por déficits
sensoriales, motores o cognitivos severos; se trata ademas de un
instrumento muy bien aceptado por los sujetos evaluados por cuanto se
trata de tareas con las que suelen estar familiarizados o si no es asi, como en
el caso de del 8.9% de los sujetos de la muestra que no manejan dinero de
forma habitual, no les resulta una tarea hostil y aversiva como pueden

resultar las tareas de “papel y lapiz” en los sujetos con bajo nivel educativo.

Estamos también ante un instrumento que es facil de aprender a aplicar
como lo demuestra el hecho de que a los investigadores les basté unas
instrucciones escritas; y facil de corregir, pues la respuesta a los distintos
item es en la forma correcto/incorrecto segun parametros objetivos, pues
en el diseno se ha procurado huir de las valoraciones e interpretaciones
subjetivas. Ademas, al formulario de recogida de datos se le ha dado un

caracter autoexplicativo que facilita la aplicacion (ANEXO IIT).

Su aplicaciéon también es simple, pues tan solo precisa disponer de las
monedas y de un formulario para anotar las respuestas; incluso con

practica, se puede prescindir de éste ultimo. Esta simplicidad y ausencia de
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instrumentacién facilita que pueda ser aplicado en entornos distintos a la
consulta clasica como pueda ser el domicilio del paciente o la habitaciéon del
hospital. En este sentido, tan solo es comparable con el SPMSQ y los TFV
ya que el resto de instrumentos (TdR, TdF, MIS, MMSE, MEC, T7M)
requieren de material de apoyo (dibujos, textos) asi como de material para
registrar las respuestas del sujeto (escritura, dibujos). E1 T7M es el mas
complejo en sus requerimientos, ya que para su correcciéon y puntuacion
necesita de unas extensas tablas o calculadora que dificultan su aplicacion

fuera del entorno de consulta (Solomon ez al, 1998; del Ser Quijano ef al.,

2004b).

Hemos podido confirmar en este estudio que los resultados del
EUROTEST® estén libres de influencia de factores educativos (Tabla 5),

incluso tan groseros como pueda ser el grado de alfabetizacion; esto supone
una gran ventaja con respecto a otros Instrumentos que tienen esta
influencia. Hemos que hemos comprobado en esta muestra la influencia en
MMSE, MEC y TFV y en menor grado en el SPMSQ. Este hecho, ya
constatado en el estudio preliminar, facilita la aplicacion en poblaciones con
bajo nivel educativo haciendo innecesario plantearse el ajuste de
puntuaciones por estas variables que por otra parte, no es una solucién muy

satisfactoria (Kraemer ez al, 1998).



Si hemos podido comprobar una influencia de la edad y el sexo, algo no
observado en el primer estudio, en el sentido que las mujeres tienen
resultados peores y que conforme aumenta la edad también empeoran los
resultados; esta situacion puede encontrar explicaciéon en una adaptacion
diferencial entre sexos y edades a las nuevas monedas, en la que pueden
subyacer no soélo factores biolégicos o etarios sino también sociales y
culturales (menos practica con monedas, resistencia a abandonar el antiguo
sistema monetario, etc.). Asi por ejemplo, un mayor porcentaje de mujeres
que de hombres reconocen que manejan mal o regular las nuevas monedas

(41.7% vs 33.9%) y la edad media del grupo que dice manejar mal el dinero
(76.3£6.9 afios) es mayor que la del grupo que cree manejarlo regular
(73.0£06.5) y ésta a su vez mayor que la del grupo que dice manejarlo bien

(70.5106.5) siendo todas estas diferencias estadisticamente significativas. Es
de esperar, si este razonamiento es valido, que esta influencia vaya
desapareciendo conforme el sistema “euro” se vaya consolidando en la
sociedad y las cohortes mas jévenes en las que esta influencia no aparece
vayan sustituyendo a las mayores; sélo el tiempo podra confirmar la validez

de esta hipétesis.

Era légico que encontraramos que las variables referidas a la frecuencia y

destreza en el uso de las monedas influyeran significativamente en los
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resultados; de nuevo aqui, pensamos que estamos ante factores puramente
coyunturales y que conforme vaya pasando el tiempo esta influencia ira
disminuyendo hasta desaparecer, aunque pudiera ser que siempre quedara
una pequefia fraccion de sujetos que por diversas causas, no utilicen

habitualmente dinero. En esta fracciéon que con el tiempo serd minima

probablemente el EUROTEST® no sea tan buena alternativa.

. . ®

No cabe duda que una de las principales ventajas del EUROTEST™ con
respecto a otros instrumentos es que puede ser aplicado sin cambio ni
modificaciéon en todos los paises de la Unién Europea que comparten el

mismo sistema monetatio.

La utilidad diagnostica del EUROTES T®

Se ha evaluado de forma independiente la UD para DEM y DET; para ello
en el primer caso se han comparado los grupos DEM y NoDEM
constituido éste por la agrupacion de los grupos originales NoDET y DC.
En el segundo caso, la comparacion se ha hecho entre el grupo NoDET y

DET, constituido éste tltimo por la agrupacion de DC y DEM.



Diagndstico de demencia

La UD global para demencia medida como AROC (0.93+0.01)" o como los
indices de S=0.91 (IC95": 0.84-0.96) y E=0.82 (IC95: 0.77-0.85) son
ligeramente inferiores a los encontrados en el estudio preliminar (0.9610.02,
0.93 y 0.87 respectivamente) (Carnero Pardo y Montoro Rios, 2004b), en
especial la especificidad; también, el mejor punto de corte es ligeramente

inferior al encontrado en aquel estudio (20/21 »s 22/23).

Esta disminucién del punto de corte es facilmente explicable por el caracter
de conveniencia de la muestra del estudio preliminar de la que se habian
excluidos, como suele ser habitual en los estudios Fase I, los casos dudosos
o intermedios, es decir, los casos con DC que si estan incluidos en el Trans-

EUROTEST. Asi, por ejemplo, si eliminaramos de la muestra actual los 79
sujetos con DC, la UD global del EUROTEST® mejoraria
(AROC=0.9610.01) y el mejor punto de corte pasaria a ser 22/23 (§=0.95,

E=0.85), parametros similares a los del estudio Fase I (Carnero Pardo y

Montoro Rios, 2004b).

* Area bajo la curva * error standard

#1C95 = intervalo de confianza del 95%
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La disminucién de la E se justifica, y es conveniente resaltarlo, en el hecho
aceptado hoy dia de que los parametros diagnosticos (S y E) de un test,
lejos de ser constante para cada proceso (DEM »s DET) como clasicamente
se aceptaba, estan sujetos a variaciones en funcién del espectro y las
caracteristicas de los sujetos a los que se les aplique (Feinstein, 2002); asi, es
de esperar que la E de un instrumento vaya disminuyendo “a lo largo del
camino que recorre el enfermo”; es decir, es mayor en la poblaciéon, menor
en atencién primaria y adquiere las cifras mas bajas en atencién
especializada en especial en consultas especificas (Brenner ef al, 2002;

Sackett y Haynes, 2002), lo que darfa cuenta del cambio en la E entre los

dos estudios del EUROTEST®.

La UD del EUROTEST® en esta muestra ha sido similar a la mostrada por
MMSE, MEC y SPMSQ); esto hay que considerarlo un excelente resultado
pues sin duda, la UD de estos test esta sobreestimada por el propio disefio
del estudio y es en los tres casos muy superior a los resultados que han
demostrado estos instrumentos en otros estudios en nuestro pafs (Ver
Tabla 1). La sobreestimacion de la UD de los TNB utilizados se explica en
el hecho de que los investigadores han elegido el test de comparacion de
forma libre y en funcién de sus preferencias; sin duda, se habran inclinado

por el instrumento con el cual tenfan mas destreza y experiencia (primera



causa de la sobreestimacion); también, y mas importante, como justificante
del sesgo, es que estos instrumentos habrian intervenido previamente en el
diagnostico de los sujetos que entraban en el estudio, es decir, lo normal es
que en los sujetos ya diagnosticados que cada investigador ha aportado, el
instrumento elegido hubiera participado en su dia en el proceso
diagnostico, circunstancia que explicaria por si sola una sobreestimacién de

la UD de este test.

La UD para demencia es practicamente idéntica a la demostrada por el MIS
en el unico estudio de Fase III que hay disponible en nuestro pafs con este
tipo de instrumentos, si bien, son datos no publicados sino comunicados,
por lo que no es posible llevar a cabo una adecuada comparacion (Pérez-
Martinez et al, 2003). El EUROTEST® tiene una UD superior a la
mostrada por MMSE, MEC y SPMSQ en estudios Fase II de base
poblacional (Escribano-Aparicio ez al., 1999; Lobo ef al., 1999; Martinez de
la Iglesia e al., 2001), pero inferior a la obtenida en estudios de este tipo por
el T7TM y la PCL, si bien, los excelentes resultados de estos dos

instrumentos necesitan ser comentados.

Los datos relativos al T7M (del Ser Quijano ez al, 2004b) y la PCL (De
Yébenes ef al., 2003) a los que se hace referencia, proceden de una misma

muestra procedente del estudio “Envejecer en Leganés” (del Ser Quijano ez
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al., 2004a) y la validacién de estos instrumentos ha sido cruzada, es decir, en
la wvalidacién del T7M han participado las pruebas de la PCL en el
diagnostico “gold standard” y viceversa, en la validacion de la PCL, las
pruebas que constituyen el T7M participaban en el “gold standard’; esta
circunstancia introduce un componente de circularidad en el diagnéstico,
que puede conducir a sobreestimar los parametros de UD. Existe ademas
otra circunstancia adicional a tener en cuenta y es el posible sesgo de
seleccion en ambos estudios. En el estudio de la PCL (De Yébenes ¢7 al.,
2003), la tasa de negativas a participar sobre la muestra teérica fue muy alta
(195 sujetos de 722, 27%), posteriormente se excluyé a 152 sujetos por
déficits sensoriales (75 déficits visuales, 63 auditivos) o no completar la
prueba (14 sujetos); en total pues, el 48% de la muestra teérica ha sido o no
seleccionado o excluido, aproximando la muestra definitiva mas a la de los
estudios Fase I que a la de los estudios Fase II de base poblacional. En el
estudio del T7M (del Ser Quijano ez al, 2004b) la situaciéon es similar, las
negativas a participar fueron las mismas y se excluyeron 111 sujetos
(21.1%), para formar una muestra final de 416 sujetos en la que faltan
probablemente la mayoria de problemas diagnosticos; es decir, que se
aproxima a una teérica muestra de conveniencia; de hecho, estos resultados

son muy similares a los obtenido con el T7M en el estudio preliminar del

EUROTEST® con una muestra de conveniencia (S y E=0.97) (Carnero



Pardo y Montoro Rios, 2004b). En el Trans-EUROTEST, en cambio, tan
solo 11 sujetos (0.02%) se negaron a participar y otros 11 no concluyeron el
estudio por alguna causa, es decir, un total de 22 sujetos de los 516
seleccionados (0.04%). Es prudente pues, a tenor de estos relevantes sesgos
de clasificacion y seleccion, mantener cierta reserva ante esos resultados,

que seria conveniente contrastar.

Aun asumiendo como cotrrectos los resultados del T7M, sus caracteristicas
no hacen de él un instrumento apropiado para Atenciéon Primaria, al menos
en nuestro entorno (Solomon ez al., 2000), sino mas bien para ser utilizado

en consultas de un nivel superior (Neurologia, Geriatria, etc.). Las
condiciones de aplicabilidad del EUROTEST® son mucho mas adecuadas

para Atencion Primaria.

La UD del EUROTEST® no se modifica ni esta asociada a las variables

sociodemograficas lo cual supone una gran ventaja, y se convierte por tanto
en un instrumento muy adecuado para aplicar en entornos con gran
variabilidad en estos factores, ya que no precisa de la introducciéon de
ajustes ni de recurrir a correcciones en funcién de estos parametros como

se ha aconsejado para otros instrumentos (Blesa ez a/., 2001; Martinez de la

Iglesia ez al., 2001; del Ser Quijano ez al., 2004b).
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Finalmente, hay que destacar que estos resultados son muy robustos y
consistentes, y se mantienen sin modificacién en distintas submuestras
constituidas con muy diversos criterios; asi, los resultados son idénticos en
la submuestra andaluza (n=260, aROC=0.93 (0.89-0.96)) (Carnero Pardo ez
al., en prensa), o en la constituida por los primeros sujetos incluidos en el
estudio [n=191, aROC=0.93 (0.89-0.96)] (Carnero et al., 2004). Tampoco se
modifican si del analisis se excluyen los casos incluidos por el doctorando
[n=432, aROC=0.93 (0.90-0.96)] o incluso, todos los casos incluidos en el

Hospital Torrecadenas [n=317, aAROC=0.925 (0.89-0.96)].

Diagndstico de deterioro cognitivo

No es habitual por el momento encontrar evaluaciones de la UD frente al
diagnéstico de DET, probablemente por la confusién terminolégica
alrededor de este concepto y por estar continuamente sometido a cambio.
Los resultados han sido, como era logico esperar, peores que los obtenidos
para DEM; no obstante, los parametros son muy buenos: aROC: 0.90
IC95: 0.87-0.93), S=0.81 (IC95: 0.75-0.86) y E=0.84 (1C95: 0.80-0.88). Los
resultados son superiores a los mostrados en este misma muestra por el
resto de test utilizados (Tabla 13) si bien tan sélo alcanza significacion

estadistica para TFV y SPMSQ; de nuevo vuelven a ser wvalidas las



consideraciones previas acerca de la sobreestimacion de la UD de los

instrumentos elegidos por los investigadores.

El tnico estudio en nuestro medio que evalia la UD de un test frente a un
diagnéstico de deterioro sin demencia es el estudio de validacion de la PCL
(De Yébenes e al., 2003), si bien en este caso, el “gold standard’ no coincide
con el nuestro, sino con los criterios diagnosticos del constructo “trastorno
cognitivo asociado a la edad” (Levy, 1994). Nuestros resultados obtenidos

son idénticos a los de este estudio (AROC: 0.90, S=0.80, E=0.84).

Hay que destacar de nuevo que esta UD para DET no resulta afectada por
las variables sociodemograficas, en especial las de corte educativo (Tabla

14).

Consideraciones pricticas

Los mejores puntos de corte que se han sefialado, lo han sido bajo el
criterio que maximizaran las suma de S y E; este criterio matematico no
tiene porqué ser el preferible siempre y la eleccion puede realizarse en
funcién de otros criterios que vienen determinados por los objetivos que se
persigan al aplicar la prueba. Cuando el interés esta en la deteccién de

demencia, como en el despistaje y en los estudios epidemioldgicos, es
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conveniente elegir un punto de corte que maximice la S de forma que se
produzcan pocos FN;j asi, si establecemos el punto de corte en 23/24,
identificaremos adecuadamente al 95% de las demencias (§=0.95). Cuando
por el contrario, el interés esta en el cribado, debiéramos optar por un
punto de corte que minimice los FP, es decir, que prime la E; asi, con el
punto de corte 17/18, tan sélo tendremos un 10% de FP (E=0.90) frente al

30% que tendriamos con el punto de corte anterior (E=0.70).

También es practico evitar la dicotomizacién de los resultados
(positivo/negativo) 'y optar por al menos una “tricotomizacion”
(claramente positivo/dudoso o no informativo/claramente negativo)
(Habbema ez al., 2002), los limites entre estas categorias se establecerfan con
puntos de corte con los cuales en el primer caso se tuviera una razonable
evidencia para confirmar (énfasis en E y minimizacion de FN) y en el
ultimo, una razonable evidencia para descartar el proceso (énfasis en Sy
minimizacién de FP); esta opcidn esta especialmente indicada cuando se
adoptan estrategias diagnosticas escalonadas en las que tan sélo los sujetos
con resultados dudosos pasan al siguiente nivel diagnostico. En la Tabla 18
se ofrecen unos puntos de corte orientativos para los diagnosticos de DEM
y DET con sus correspondientes tasas de errores diagnoésticos (FP y FN);

de especial importancia desde el punto de vista clinico son los relativos a



DET ya que resulta mas interesante orientar el esfuerzo diagnostico a esta

entidad mas que a demencia.

La UD que el EUROTEST® ha mostrado tanto en este estudio como en el
preliminar, aun siendo buena, es de esperar que mejore en el futuro, en la
medida que el manejo del “euro” se consolide y disminuya la proporcion de
personas que aun sin DET o DEM no lo manejan bien. .a mejoria es de

esperar que se traduzca en especial, en un aumento importante de la E.

Tabla 18.- Puntos de corte recomendados del EUROTEST®

DEM DET
Muy Positivo (Confirmar) (Fg_:lg) 0 (Fg-:z(()) 0
Dudoso (Aplicar otra prueba) 18-21 21-25
Muy Negativo (Descartar) (Fliz:()’)so 5) (F12)6:-350 6

DEM: demencia; DET: presencia de deterioro; FP: falsos positivos; FN: falsos negativos

La valides del EUROTEST®

La estructura del EUROTEST® asegura una adecuada validez de contenido

al contener item especificos de memoria y de calculo para cuya resolucion
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se requiere de una adecuada capacidad ejecutiva (Carnero e¢# al., 1999b); la
afectacion de ambas capacidades cognitivas (memoria y capacidad ejecutiva)
son eventos precoces en el desarrollo de demencia y como tales son
exigidos no sélo por los criterios diagnoésticos utilizados (Anénimo, 2002)
sino también por otros de uso generalizado (World Health Organization,
1992; Robles e7 al., 2002; Garcia de 1a Rocha y Olazaran Rodriguez, 2003).
Recientemente, se ha puesto de manifiesto que la alteraciéon ejecutiva se
puede manifestar precozmente en forma de afectacion de las habilidades
financieras y monetarias en sujetos con deterioro cognitivo ligero y
demencia leve (Griffith ez al, 2003), y, que sujetos con estos trastornos
residentes en los paises de la Unién Monetaria Europea, sufrieron un
empeoramiento desproporcionado en sus capacidades instrumentales con
respecto a las capacidades basicas imputable a la dificultad especifica que le
supuso la adaptaciéon al nuevo sistema monetario (Rozzini ez al, 2003).
Estas recientes observaciones respaldan el uso de tareas que evalien la
destreza en el manejo del dinero en instrumentos orientados a la

identificacion de sujetos con posible DET o DEM en sus fases iniciales,

como lo es el EUROTEST®.

El EUROTEST® evalta también en cierta forma la capacidad funcional de

los sujetos, otro de los pilares en la evaluacion y diagndstico de la DEM; de



hecho, la capacidad para manejar el dinero forma parte de las principales
escalas funcionales de actividades instrumentales de la vida diaria. Esta

circunstancia proporciona también una mayor validez de contenido.

La validez ecologica también esta asegurada pues los sujetos tan sélo
precisan manipular y contestar cuestiones referentes a las monedas y billetes
actuales, conceptos y materiales muy familiares con los que, en general,
estan acostumbrados a convivir y a manejar; se evita asi, el empleo de
materiales como papel y lapiz y de tareas como dibujar que si bien estan
muy extendidas en este tipo de pruebas (ej.: T7M, MMSE, TdR), no son
tamiliares e incluso suponen cierto grado de aversion y hostilidad en sujetos

con bajo nivel educativo o analfabetos.

La familiaridad con el sistema monetario es independiente del nivel
educativo y del grado de alfabetizacion, por lo cual era de esperar que éstas
variables no influyeran en los resultados, como ha quedado de manifiesto
en el estudio de regresion lineal realizado (Tabla 5); pero también es muy
positivo que estos mismos factores no modifiquen la utilidad diagnoéstica

del EUROTEST® ni para la identificacion de DEM ni para la de DET

como hemos podido comprobar (Tabla 10 y Tabla 14 respectivamente).

Este hecho supone una gran ventaja sobre el resto de tests evaluados y

sobre la generalidad de los existentes, en especial en Andalucia donde la
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tasa de analfabetismo entre los mayores de 65 afios alcanza el 16.5%

(Escuela Andaluza de Salud Publica, 2003).

La alta y significativa correlacion encontrada entre el EUROTEST® y los
otros tests utilizados (TFV, MMSE, MEC, SPMSQ), as{ como con la escala
GDS nos asegura también una adecuada validez de constructo, que viene a
confirmar los hallazgos previos del estudio preliminar en el que también se

pudo constatar una alta y significativa correlaciéon con el T7M (Carnero

Pardo y Montoro Rios, 2004b).

La fiabilidad del EUROTEST®

Los resultados del EUROTEST® son muy estables y consistentes a través
del tiempo como indica el elevado CCI que se ha encontrado en el estudio
test-retest (0.94); esta alta fiabilidad lo convierte en un buen instrumento
para el seguimiento de sujetos y evaluar respuestas a intervenciones, a
diferencia del MMSE que tiene escaso valor para este fin (Doraiswamy y
Kaiser, 2000) dada su baja fiabilidad test-retest. Nuestros datos también
muestran un CCI muy discreto para el TFV lo que concuerda con datos

previos (Carnero ef al., 1999a).



La fiabilidad interobservador también es excelente (CCI 0.92), superior a la
que han podido documentar los instrumentos de uso habitual en nuestro
pais (Tabla 1) y también muy superior a la mostrada por la PCL (0.79), si
bien estos autores, aunque usaron el mismo procedimiento analitico, el
disefio del estudio fue muy diferente y los casos fueron evaluados de forma
independiente por cada observador (De Yébenes ¢ a/, 2003), no fue una
evaluacion multiple de una misma aplicacion como el estudio realizado por
nosotros. Esta diferencia indudablemente penaliza la fiabilidad de la PCL

pues afiade a la variabilidad interobservador un componente test-retest.

Esta excelente fiabilidad interobservador, hace que el EUROTEST® sea un
instrumento adecuado para situaciones en las que a un mismo sujeto lo
valoran a lo largo del tiempo diversos profesionales, sea por cambio de
domicilio del sujeto (piénsese en los mayores que reparten su tiempo entre
distintos hijos), sea por caracteres propios de la unidad asistencial en la que

distintos profesionales se van turnando en la misma consulta.

La fiabilidad interobservador del EUROTEST®, puede haber sido
infraestimada en nuestro estudio; en primer lugar, la mayor parte de la
varianza entreobservadores de toda la muestra es imputable al Caso I
(Figura 8), el cual reunia una serie de circunstancias que explican la gran

variabilidad en la puntuacién entre los distintos investigadores;
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fundamentalmente que en la primera parte del test, un buen nimero de
respuesta se agruparon justo en el limite del tiempo, por lo que algunos
investigadores la consideraron validas y otros no. Si excluimos este caso, la

fiabilidad interobservador calculada con los nueve casos restantes se eleva a

0.96 (IC95 0.91-0.99).

Independientemente de este peculiar caso, otro factor a tener en cuenta y
que puede justificar una infraestimacion de la fiabilidad, es que las
filmaciones no son profesionales y tienen bastantes problemas de “audio”
que dificulta apreciar bien las respuestas. Esta dificultad se acrecienta por el
peculiar acento andaluz de los sujetos filmados que resultaba dificil de

entender para algunos investigadores no andaluces.

Merece un comentario la gran disparidad entre los resultados de la
fiabilidad test-retest (0.51) e interobservador (0.96) del TFV. Estos
resultados son en cierta forma esperables, pues estamos ante una prueba
que es muy variable en repetidas aplicaciones del mismo sujeto, pero en
cambio, es muy facil corregir por lo que es facil que teniendo unas
instrucciones claras y objetivas, los distintos investigadores coincidan en la

puntuacion de una misma aplicacion.



Fortalegas y debilidades del estudio

Este estudio presenta algunas limitaciones que merecen algun comentario.
Por un lado, el caracter transversal del estudio Trans-EUROTEST no
permite evaluar la capacidad predictiva del EUROTEST®; no obstante,
nuestro objetivo no era éste sino documentar que los sujetos con
diagnosticos ya establecios son identificados adecuadamente, paso previo a

abordar estudios que evalien adecuadamente la capacidad predictiva (Fase

IIT) (Sackett y Haynes, 2002; Pepe, 2003).

Otra posible debilidad es el hecho de que la existencia de multiples
investigadores puede suponer una amplia hetereogeneicidad de
interpretacion de los criterios diagnoésticos utilizados y un posible sesgo de
mala clasificacion; ain siendo esto cierto, hay que sefalar que estamos ante
profesionales experimentados que han utilizado criterios muy conocidos y
usados (Garcia de la Rocha y Olazaran Rodriguez, 2003), lo que garantiza
en la medida de lo posible el correcto diagnéstico. Esta limitacién, se puede
convertir en una fortaleza si consideramos que los diagnosticos que se han
utilizado son los que en realidad tienen los sujetos con las correspondientes
consecuencias sociales y terapeuticas y por tanto son los de mayor validez

consecuente (Messick, 1995).
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Sin duda es una limitacién el hecho que quienes han aplicado el
EUROTEST® no estaban cegados con respecto al diagnostico clinico y este
conocimiento haya podido influir a la hora de la correccion del
EUROTEST®. El disefio ha sacrificado este aspecto en aras de conseguir
una mayor representatividad, y ha tratado de miniminizar las consecuencias
de este posible sesgo a través de definir claramente y con criterios
operativos la forma de puntuaciéon con objeto de dejar poco margen a la
subjetividad; la alta fiabilidad interobservador observada es una garantia de
haber logrado este propodsito. Por otro lado, resulta una garantia de
consistencia que a pesar del gran nimero de investigadores participantes, la

UD no se modifique en las distintas submuestras que se han analizado.

Por ultimo, el tipo de disefio y el escaso tiempo transcurrido desde la
implantacion del “euro” (enero 2001) no permiten apreciar si las peores
puntuaciones obtenidas por los sujetos con DEM o DET se deben a la
pérdida de wuna capacidad adquirida debido al proceso demencial
diagnosticado, o bien, a que estos sujetos han visto limitada su capacidad de
adquisicién de esta habilidad por déficit ya presentes en los tltimos afios.
Esta diferenciacion resulta intrascendente para la evaluacion de la UD que

hemos llevado a cabo, pero puede resultar de gran importancia para la

utilidad futura del EUROTEST®, pues los datos actuales no nos permiten



asegurar si la habilidad para conocer y manejar las monedas que este test
evalua, es sensible o no al deterioro cognitivo o si por el contrario forma
parte de las habilidades que son mas resistentes a esta circunstancia como
pueda ser la lectura (del Ser Quijano e# al., 1997). Aunque nuestros datos no
permitan dirimir esta cuestion, otros datos apuntan a que estamos ante
habilidades que se deterioran de forma precoz (Griffith ez a/, 2003; Martin

et al., 2003; Rozzini et al., 2003).

El Trans-EUROTEST también presenta algunas fortalezas; la mas
relevante es sin duda la validez externa de los resultados obtenidos que lo
han sido en un amplia y variada muestra que representa fielmente a la
poblacién atendida en consultas de Neurologia General de nuestro pafs, a la

cual son transferibles sin objecién alguna los resultados obtenidos (Irwig ez

al., 2002).

Por otro lado, se trata también de un punto fuerte del estudio, el hecho de
que el diagnostico estaba realizado previamente y en él no ha intervenido el
resultado del EUROTEST®, ni tampoco se ha modificado a tenor de los
resultados obtenidos, lo cual garantiza que el diagnéstico de referencia es

independiente de este test.

Por ultimo, es una garantia el hecho de que los datos del estudio hayan sido

introducidos en la base de datos por los distintos investigadores sin dejar
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posibilidad alguna a la manipulacion de los mismos por parte del
doctorando y que los resultados obtenidos no se modifican cuando se
excluyen del analisis los casos introducidos por él o por investigadores de

su mismo Hospital.

El futuro del EUROTEST®

El estudio Trans-EUROTEST es tan s6lo un eslabon de una estrategia que
pretende evaluar de forma adecuada y con rigor metodolégico la utilidad
diagndstica y predictiva del EUROTEST®. Una vez refrendadas en este
estudio Fase II las excelentes cualidades y caracteres, procede abordar la
siguiente Fase en la cual se llevara a cabo el estudio de la UD de un forma
prospectiva en sujetos y condiciones en las que luego habra de aplicarse en
la practica real. Se han preparado dos protocolos y se ha solicitado
tinanciaciéon para sendos estudios de este tipo, uno para llevar a cabo en
Atencién Primaria y otro en consultas especificas de deterioro cognitivo y

demencia.

Por otro lado, es importante llevar a cabo un estudio normativo amplio,
bien de base poblacional o en Atenciéon Primaria, ya que los datos

procedentes de los dos estudios realizados hasta ahora, por las



caracteristicas de los sujetos estudiados, no deben ser transferidos a estos
. . ® .
niveles y quedar como referencias para cuando el EUROTEST™ se utilice

en consultas de Neurologia General.

Serfa importante también, confirmar los excelentes resultados obtenidos en
este estudio en otros pafses de la Unién Europea, con disefios similares al

utilizado en este estudio.

La asociacion de test resulta mas valida y eficiente, en especial si se hace de
forma escalonada (Carnero Pardo, 2004), por lo que serfa interesante
evaluar el EUROTEST® formando parte de una estrategia de este tipo. El
estudio Pros-EUROTEST-AP para el cual se ha solicitado financiacion
pretende evaluar la UD vy validez en Atencién Primaria de una estrategia de

este tipo de la que forman parte el EUROTEST® y el TdF (Diagrama 3).

Un interesante opcion serfa desarrollar una version abreviada del
EUROTEST® que sacrificara algo de su UD a cambio de poder ser
aplicada en mucho menos tiempo, lo cual serfa probablemente bienvenido
por muchos profesionales de Atenciéon Primaria que por causa ajena a su
voluntad desarrollan su actividad en condiciones que le impiden dedicar

mas de 5 minutos a un paciente. Una alternativa basada en los {tems con
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mayor capacidad discriminatoria podria ser el Mini-EUROTEST® que se

propone en el ANEXO XVI.

Sospecha Demencia
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Diagrama 3.- Estrategia escalonada con el EUROTEST®
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Por dultimo, una importante linea de desarrollo es la adaptaciéon del
EUROTEST® a otros sistemas monetarios; en Enero de 2005 y dirigido

por el Dr. Dario Marroquin, ha comenzado en el Hospital General de San

Juna de Dios de Guatemala un estudio para evaluar la UD del Test del

Quetzal, adaptacion guatemalteca del EUROTEST® (ANEXO XVII).
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CONCLUSIONES
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El EUROTEST® es un instrumento especificamente desarrollado para ser

utilizado en la deteccion y cribado de deterioro cognitivo y demencia que

presenta las siguientes caracteristicas y cualidades:

-Répido, pues se aplica en menos de 8 minutos en sujetos sin

deterioro cognitivo

-Facil de aplicar y corregir, no necesitando instrucciéon especifica

excepto unas breves instrucciones escritas

-Simple, al no requerir instrumentacion alguna para ser aplicado
excepto las monedas, lo que permite que pueda ser utilizado fuera

de consulta

- Bien aceptado por los sujetos que estan acostumbrados a realizar

las tareas que se le requieren

-Aplicable a analfabetos y no influido por factores

socioeducativos

- Aplicable en todos los paises de la Unién Monetaria Europea y

tacilmente adaptable a otros sistemas monetarios
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- Util, tanto o mas que el resto de instrumentos con los que se ha
comparado, que son los de uso mas generalizado en nuestro
medio; y esta utilidad no esta influenciada por factores

socioeducativos

- Valido; destaca en especial su validez de contenido y ecolégica; y

- Fiable, tanto en aplicaciones repetidas como con evaluadores

distintos.

Estas conclusiones se derivan de un estudio extenso con gran validez

externa y confirman los datos previos de un estudio preliminar.

En conclusion, el EUROTEST® tiene una gran utilidad diagnoéstica
y treune unas caracteristicas de aplicabilidad y unas cualidades
psicométricas que hacen de él un excelente instrumento para el
cribado y despistaje de deterioro cognitivo y demencia, en especial
en poblaciones con bajo nivel educativo y altas tasas de

analfabetismo.



BIBLIOGRAFIA

EUROTEST® - 195






Altman D y Bland ] (1994). Diagnostic test 3: receiver operating
characteristic plots. BM] 309: 188.

Anastasi A y Urbina S (1998). Test Psicolggicos. México, Prentice Hall.

Anoénimo (2002). DSM-IV. Manual diagndstico y estadistico de los trastornos
mentales. Texto Revisado. Barcelona, Masson, S.A.

Anoénimo (2005). Screening for disease: how far is too far? The Lancet
Neurology 4: 12.

Bagby RM, Ryder AG, Schuller DR y Marshall MG (2004). The Hamilton
depression rating scale: has the gol standard bevome a lead weight?. A |
Psychiatry 161: 2163-2177.

Baztan Cortés |, Gonzalez Montalvo | y del Ser Quijano T (1994). Escalas
de actividades de la vida diaria. En: del Ser Quijano T y Pefia-Casanova |,
eds. Evaluacion neuropsicoldgica y funcional de las demencias. Barcelona, JR Prous
Editores.

Benito Cuadrado MM, Esteba-Castillo S, Bohm P, Cejudo-Bolivar | y Pena-
Casanova ] (2002). Semantic verbal fluency of animals: a normative and
predictive study in a Spanish population. | Clin Exp Neuropsychol 24: 1117-
1122,

Bermejo F, Morales |, Valerga C, del Ser T, Artolazabal | y Gabriel R
(1999). Comparacion entre dos versiones espafiolas abreviadas de
evaluacion del estado mental en el diagnéstico de demencia. Datos de un

estudio en ancianos residentes en la comunidad. Med Clin (Barc) 112: 330-
334.

Bermejo Pareja F (2003). Reflexiones sobre el cribado (screening) de
enfermedades neurolégicas. Nexrologia 18: 29-38.

Bird H, Canino G, Rubio-Stipec M y Shrout P (1987). Use of the Mini-
Mental State Examination in a probability sample of Hispanic population. |
Nerv Ment Dis 175: 731-737.

Blesa R, Pujol M, Aguilar M, Santacruz P, Bertran-Serra I, Hernandez G, et
al. (2001). Clinical validity of the 'mini-mental state' for Spanish speaking
communities. Nexuropsychologia 39: 1150-1157.

Blessed G, Tomlinson B y Roth M (1968). The association between
quantitative measures of dementia and of senile change in the cerebral grey
matter of eldetly subjects. Br | Psychiatry 114: 797-811.

EUROTEST® - 197



Borson S, Bruhs M, Gil E, Scanlan J, Vitalino P, Chen J, et al. (1999). The
clock drawing test: utility for dementia detection in multiethnic elderls. |

Gerontol 54A: M534-M540.

Bossuyt PM, Reitsma B, Bruns DE, Gatsonis CA, Glasziou PP, Irwig LM,
et al. (2003a). Towards complete and accurate reporting of studies of
diagnostic accuracy: the STARD initiative. BM] 326: 41-44.

Bossuyt PM, Reitsma B, Bruns DE, Gatsonis CA, Glasziou PP, Irwig LM,
et al. (2003b). The STARD Statement for Reporting Studies of Diagnostic
Accuracy: Explanation and Elaboration. Clin Chens 49: 7-18.

Boustani M, Peterson B, Hanson L, Harris R y Lohr KN (2003). Screening
for dementia in primary care: a summary of the evidence for the U.S.
Preventive Services Task Force. Ann Intern Med 138: 927-937.

Brenner H, Stirmer T y Gefeller O (2002). The need for expanding and re-
focusing of statistical approaches in diagnostic research. | Epidemiol
Community Health 56: 338-339.

Brodaty H, Clarke J, Ganguli M, Grek A, Jorm AF, Khachaturian Z, et al.
(1998). Screening for cognitive impairment in general practice: toward a
consensus. AkLheimer Dis Assoc Disord 12: 1-13.

Brodaty H y Moore CM (1997). The Clock Drawing Test for dementia of
the Alzheimer's type: A comparison of three scoring methods in a memory
disorders clinic. Int | Geriatr Psychiatry 12: 619-627.

Buriel Y, Gramunt N, Bohm P, Rodes E y Pefia-Casanova | (2004).
Fluencia verbal: datos normativos preliminares de una muestra de adultos

jovenes (20-49 afios). Newurologia 19: 153-159.

Buschke H, Kuslansky G, Katz M, Stewart WF, Sliwinski MJ, Eckholdt
HM, et al. (1999). Screening for dementia with the memory impairment
screen. Neurology 52: 231-238.

Cacho |, Garcia-Garcia R, Arcaya |, Gay |, Guerrero-Peral AL, Gomez-
Sanchez JC, et al. (1996). El test del reloj en ancianos sanos. Rev Nexurol 24:
1525-1528.

Cacho J, Garcia-Garcia R, Arcaya J, Vicente JLL y Lantada N (1999). Una
propuesta de aplicacion y puntuacion del test del reloj en la enfermedad de

Alzheimer. Rev Neurol 28: 648-655.



Calero MD, Navarro E, Robles P y Garcia-Berben TM (2000). Validez del
Mini Examen Cognitivo de Lobo et al. en la deteccion del deterioro
cognitivo asociado a demencia. Nexrologia 15: 337-342.

Carnero C (2001). ¢Son utiles los nuevos farmacos para el tratamiento de la

Enfermedad de Alzheimer?. Rev Neuro/ 32: 176-179.

Carnero C, Barquero M, Payno M, Frank A, Baquero M, Lacruz I, et al.
(2002). The Money Test. Neurology 58: A274.

Carnero Cy Lendinez A (1999). Utilidad del test de fluencia verbal
semantica en el diagnostico de demencia. Rev Newuro/ 29: 709-714.

Carnero C, Lendinez A, Maestre | y Zunzunegui MV (1999a). Fluencia
verbal semantica en pacientes neurolégicos sin demencia y bajo nivel
educativo. Rev Neurol 28: 858-8062.

Carnero C, Lendinez A y Navarro E (1999b). El test de las monedas. Rev
Neurol 29: 801-804.

Carnero C, Maestre J, Marta J, Mola S, Olivares | y Sempere AP (2000).
Validacién de un modelo de prediccion de fluencia verbal semantica. Rey

Neuro/ 30: 1012-1015.

Carnero C, Marquez E, Garcia T, Olivares |, Guardado P, Serrano P, et al.
(2001). El Test del Dinero. Neurologia 16: 456.

Carnero C, Mola S, Garcia T, Garzon FJ, Lacruz F, Goni M, et al. (2004).
Analisis intermedio del estudio Trans-EUROTEST. Nexrologia 19: 464.

Carnero Pardo C (2000). Educacion, demencia y reserva cerebral. Rey
Neurol 31: 584-592.

Carnero Pardo C (2002). Test de screening en demencia. En: Manubens
Bertran J, Berthier Torres M y Barquero Jiménez S, eds. Nexrologia
conductunal: fundamentos tedricos y prdcticos. Barcelona, Pulso ediciones SL.

Carnero Pardo C (2004). El cribado diagnostico. Cual, cuando, dénde... En:
Martinez Lage JM y del Ser Quijano T, eds. Alzheimer 2004: La pragmaitica
necesaria. Madrid, 28008: 171-193.

Carnero Pardo C (en prensa-a). Analfabetismo, bajo nivel educativo y
muestras normativas para pruebas neuropsicolégicas. Nexrologia.

EUROTEST® - 199



Carnero Pardo C (en prensa-b). La deteccion y diagnostico de demencia en
las consultas generales. En: Alberca Serrano R y Lopez Pousa S, eds.
Enfermedad de Alzheimer y otras demencias. Barcelona, Interamericana.

Carnero Pardo C, Barquero M, Mola S, Manubens J, Rubi Callejon | y
Montoro Rios M (2004a). Visual Memory Impairment Screen. 20 th
International Conference of Alzheimer Disease International, Kyoto.

Carnero Pardo C, Barquero MS, Mola S, Gurpegui M, Sanchez-Cantalejo E
y Montoro Rios M (2004b). EUROTEST: European screening dementia
test. Eur ] Neuro/ 11: 184-185.

Carnero Pardo C y Escamilla Sevilla F (2002). Enfermedad de Alzheimer:
factores ambientales y conductuales de riesgo y protecciéon. En: Martinez
Lage | y Berthier Torres M, eds. Alheimer 2002: teoria y practica. Madrid,
Aula Médica Ediciones.

Carnero Pardo C, Garcia Lopez T, Rubi Callejon J, Garzén Maldonado FJ,
Guardado P, Gomez Camello A, et al. (en prensa). Analisis de la muestra
andaluza del estudio Trans-EUROTEST. Rev Neurol.

Carnero Pardo C y Montoro Rios M (2004a). El Test de las Fotos. Rev
Neurol 39: 801-8006.

Carnero Pardo C y Montoro Rios M (2004b). Evaluacién preliminar de un
nuevo test de cribado de demencia (EUROTEST). Rev Newuro/ 38: 201-209.

Casabella Abril A, Espinds Boquet J, Alvarez del Solar M, Fernandez
Hernandez JA, Font Morey MC, Garcia de Blas F, et al. (1999). Demencias.
Barcelona, EDIDE.

Chandra V, Ganguli M, Ratcliff G, Pandav R, Sharma S, Belle S, et al.
(1998). Practical issues in cognitive screening of elderly illiterate
populations in developing countries. The Indo-US Cross-National
Dementia Epidemiology Study. Aging (Milano) 10: 349-357.

Cho B, Yang |, Kim S, Yang DW, Park M y Chey ] (2002). The validity and
reliability of a Computerized Dementia Screening Test developed in Korea.
Journal of the Neurological Sciences 203-204: 109-114.

Concei¢ao MI, Carod-Artal F] y Carnero C (2001). Analysis of modified
coin test in normal illiterate people. Journal of International Neuropsychological
Society 7: 419.



Cooper DB, Lacritz LH, Weiner MF, Rosenberg RN y Cullum CM (2004).
Category fluency in mild cognitive impairment. Reduced effect of practice
in Test-Retest conditions. A/zheimer Dis Assoc Disord 18: 120-122.

Coria Balanzat FF (2003). Consejo genético en enfermedades demenciantes.
En: Grupo de Estudio de Neurologia de la Conducta y Demencias.
Sociedad Espafiola de Neurologia, eds. Guias en Demencias. Concepto, criterios y
recomendaciones para el estudio del paciente con demencia. Revision 2002. Barcelona,
Masson SA.

Cummings JL. (2004). The one-minute mental status examination. Nexrology
62: 534-535.

De Yébenes MJ, Otero A, Zunzunegui MV, Rodriguez-Laso A, Sanchez-
Sanchez F y Del Ser T (2003). Validation of a short cognitive tool for the

screening of dementia in elderly people with low educational level. Inz |

Geriatr Psychiatry 18: 925-936.

deKosky ST y Marek K (2003). Looking backward to move forward: early
detection of neurodegenerative disorders. Sczence 302: 830-834.

del Ser Quijano T, Garcia de Yébenes MJ, Sanchez Sanche F, Frades Payo
B, Rodrigue Laso A, Bartolome Martinez MP, et al. (2004a). Evaluacion
cognitiva del anciano. Datos normativos de una muestra poblacional de

mas de 70 afios. Med Clin (Barg) 122: 727-740.

del Ser Quijano T, Gonzalez-Montalvo JI, Martinez-Espinosa S, Delgado-
Villapalos C y Bermejo F (1997). Estimation of premorbid intelligence in
Spanish people with the Word Accentuation Test and its application to the
diagnosiss of dementia. Brain Cogn 33: 343-356.

del Ser Quijano T, Sanchez Sanchez F, Garcia de Yébenes M, Otero Puime
A, Zunzunegui MV y Munoz D (2004b). Version espanola del Test de los 7

Minutos. Datos normativos de una muestra poblacional de ancianos de mas

de 70 afios. Newurologia 19: 344-358.

Del Ser T, Morales JM, Barquero MS, Canton R y Bermejo F (1997).
Application of a Spanish version of the "Informant Questionnaire on

Cognitive Decline in the Elderly" in the clinical assessment of dementia.
Alzheimer Dis Assoc Disord 11: 3-8.

Doraiswamy P y Kaiser L (2000). Variability of the Mini-Mental State
Examination in dementia. Nexrology 54: 1538-1539.

EUROTEST® - 201



Doraiswamy P, Steffens D, Pitchumoni S y Tabrizi S (1998). Early
recognition of Alzheimer’s Disease: what is consensual? what is
controversial? what is practical? | Clin Psychiatr 59: 6-18.

Drake M, Butman J, Fontan L, Lorenzo ], Harris P, Allegri RF, et al.
(2003). Screening for mild cognitive impairment: usefulness of the 7-
Minute Screen Test. Actas Esp Psiquiatr 31: 252-255.

Drake M, Fontan L, Allegri RF, Lorenzo |, Butman | y Ollari JA (2001).
Una baterfa neurocognitiva para detecciéon de enfermedad de Alzheimer en

siete minutos. Adaptacién rioplatense. Revista Neuroldgica Argentina 26: 160-
164.

Dutt Canning SJ, Leach L, Stuss D, Ngo L y Black SE (2004). Diagnostic
utility of abbreviated fluency measures in Alzheimer disease and vascular

dementia. Neurology 62: 556-565.

Escribano-Aparicio M, Pérez-Dively M, Garcia-Garcia F, Pérez-Martin A,
Romero L, Ferrer G, et al. (1999). Validacion del MMSE de Folstein en una
poblacién espafiola de bajo nivel educativo. Rev Esp Geriatr Gerontol 34: 319-
326.

HEscuela Andaluza de Salud Publica (2003). Condiciones de Vida de las
Personas mayores en Andalucia. Granada, Fundaciéon Andaluza de
Servicios Sociales.

Farrer LA (2001). Intercontinental epidemiology of Alzheimer disease. A
global approach to bad gene hunting. [AM.A4 285: 796-798.

Feinstein AR (2002). Misguided efforts and future challenges for research
on "diagnostic test". | Epideniiol Commmunity Health 56: 330-332.

Ferrero-Arias |, Sanchez-Saudinés M y Lamet-Gil I (2001). El test "cinco
por cinco". Un instrumento breve para la deteccion de impedimento
cognitivo en contextos clinicos. Nexrologia 16: 254-261.

Fillit H y Hill J (2004). The economic benefits of Acetylcholisnesterase
Inhibitors for patients with Alzheimer Disease and Associated Dementias.

Alzheimer Dis Assoc Disord 18: S24-829.

Folstein M, Folstein S y McHugh P (1975). Mini-Mental Sate. A practical
method for grading the cognitive state of patients for the clinician. |
Psychiatr Res 12: 189-198.



Frank A, Carnero C, Tallon A, Garcia A, Barquero M, Dobato J, et al.
(2002). Usefulness of the Money Test for detection of cognitive
impairment. Neurology 58: A273-A274.

Froehlich TF, Robinson JT y Inouye SK (1998). Screening for dementia in
the outpatient setting: the Time and Change Test. | Aw Geriatr Soc 46: 15006-
1511.

Garcés-Redondo M, Santos S, Pérez-Lazaro C y Pascual-Millan LF (2004).
El test del supermercado: datos normativos preliminares en nuestro medio.

Rev Neurol 39: 415-418.

Garcfa de la Rocha M y Olazaran Rodriguez | (2003). Criterios diagnosticos
sindréomicos de demencia. En: Grupo de Estudio de Neurologia de la
Conducta y Demencias. Sociedad Espafiola de Neurologia, eds. Guias en
Demencias. Conceptos, criterios y recomendaciones para el estudio del paciente con
demencia. Barcelona, Masson.

Gatz M (2005). Educating the brain to avoid dementia: Can mental exercise
prevent Alzheimer disease?. PLoS Med 2: e7.

Gifford DR y Cummings JL (1999). Evaluating dementia screening tests:
methodologic standards to rate their performance. Nexrology 52: 224-227.

Giménez-Roldan D, Novillo M, Navarro E, Dobato | y Giménez-Zucarelli
M (1997). Examen del Estado Mini-Mental: propuesta de una normativa
para su apliacién. Rev Newurol 25: 576-583.

Gomez de Caso JA, Rodriguez-Artalejo F, Claveria LE y Coria F (1994).
Value of Hodkinson's test for detecting dementia and mild cognitive
impairment in epidemiological surveys. Nexroepidemiology 13: 64-68.

Griffith HR, Belue K, Sicola A, Krzywanski S, Zamrini E, Harrell L, et al.
(2003). Impaired financial abilities in mild cognitive impairment. Newurology
060: 449-457.

Grupo de Estudio de Neurologia de la Conducta y Demencias. Sociedad
Espafiola de Neurologia, Ed. (2003). Guias en demencias. Conceptos, criterios y
recomendaciones para el estudio del paciente con demencia. Revision 2002. Barcelona,
Masson.

Habbema JDK, Eijkemans R, Krijnen P y Knottnerus JA (2002). Analysis
of data on the accuracy of diagnostic test. En: Knottnerus JA, eds. The
evidence base of clinical diagnosis. London, BM] Books: 117-144.

EUROTEST® - 203



Hanley JA y McNeil BJ (1982). A method of comparing the areas under
receiver operating characteristic curves derived from the same cases.

Radiology 148: 839-843.

Henderson VW (2004). Detecting dementia in just 12 minutes: the seven
minute screen. | Neurol Neurosurg Psychiatry 75: 666-667.

Henry JD, Crawford JR y Phillips LH (2004). Verbal fluency performance
in dementia of the Alzheimer’s type: a meta-analisys. Nexropsicologia 42:
1212-1222.

Hernandez-Ferrandiz M, Lozano-Gallego M, Lépez-Pousa S, Vilalta-
Franch ], Morante-Mufioz V, Garre-Olmo J, et al. (2003). Rendimiento del
test del reloj en la deteccion de la demencia. Nexrologia 18: 634.

Heun R, Papassotiropoulos A y Jennssen FF (1998). The validity of
psychometric instruments for detection of dementia in the elderly general

population. Int | Geriatr Psychiatry 13: 368-380.

Hodkinson HM (1972). Evaluation of a mental test score for assessment of
mental impairment in the elderly. Age Ageing 1: 233-238.

Holloway R y Feasby T (1999). To test or not to test?. That is the question.
Neurology 53: 1905-1907.

Iliffe S, Manthorpe | y Eden A (2003). Sooner or later? Issues in the early
diagnosis of dementia in general practice: a qualitative study. Fam Pract 20:
376-381.

Inouye S, Robinson J, Froehlich T y Richardson E (1998). The time and
change test: a simple screening test for dementia. | Gerontol 53A: M281-
M286.

Iraurgui Castillo I (2000). Cuestiones metodolégicas en la evaluacion de
resultados terapeuticos. Trastornos Adictivos 2: 99-113.

Irwig LM, Bossuyt PM, Glasziou PP, Gatsonis CA y Lijmer JG (2002).
Designing studies to ensure that estimates of test accuracy are transferable.

BM]J 324: 669-671.

Jaeschke R, Guyatt G y Sackett D (1994a). User’s guides to the medical
literature. I1I. How to use an article about a diagnostic test. A. Are the
results of the study valid? [AM.4 271: 389-391.



Jaeschke R, Guyatt G y Sackett D (1994b). User’s guides to the medical
literature. I1I. How to use an article about a diagnostic test. B. What are the

results and will they help me in caring for my patiens? LAM.A4 271: 703-707.

Jagger C, Clarke M, Andersen | y Battcock T (1992). Misclassification of
dementia by the Mini-Mental State Examination - are education and social

class the only factors? Age Ageing 21: 404-411.

Johansson B y Zarit SH (1991). Dementia and cognitive impairment in the
oldest old: a comparison of two rating methods. In? Psychogeriatr 3: 29-38.

Jorm AF (1994). A short form of the Informant Questionnaire on
Cognitive Decline in the Elderly (IQCODE): development and cross-
validation. Psychol Med 24: 145-153.

Jorm AF (1997). Methods of screening for dementia: a meta-analysis of
studies comparing an informant questionnaire with a brief cognitive test.

Alzheimer Dis Assoc Disord 11: 158-162.

Jorm AF (2004). The Informant Questionnaire on cognitive decline in the
elderly IQCODE): a review. Int Psychogeriatr 16: 275-293.

Jorm AF, Christensen H, Korten AE, Jacomb PA y Henderson AS (2000).

Informant ratings of cognitive decline in old age: validation against change
on cognitive tests over 7 to 8 years. Psycho/ Med 30: 981-985.

Jorm AF y Korten E (1988). Assessment of cognitive decline in the elderly
by informant interview. Br | Psychiatry 152: 209-213.

Jorm AF, Scott R, Cullen JS y MacKinnon AJ (1991). Performance of the
Informant Questionnaire on Cognitive Decline in the Elderly (IQCODE)
as a screening test for dementia. Psychol/ Med 21: 785-790.

Juby A, Tench S y Baker K (2002). The value of clock drawing in identifyng
executive cognitive dysfunction in people with a normal Mini-Mental State

Examination score. CM.AJ 167: 859-864.

Kaplan R y Sacuzzo D (2001). Psychological testing. Principles, applications, and
isunes. Stamford, USA, Wadswoth/Thomson Learning.

Ker-Neng L, Pei-Ning W, Chien C, Yu-Hong C, Chi-Chung K, Ya-Yun C,
et al. (2003). The three-item clock-drwing test: a simplified screening test
for Alzheimer’s disease. Eur Neuro/ 49: 53-58.

EUROTEST® - 205



Knottnerus JA (2002a). Epilogue: overview of evaluation strategy and
challenges. En: Knottnerus JA, eds. The evidence base of clinical diagnosis.
London, BMJ Books.

Knottnerus JA (2002b). The evidence base of clinical diagnosis. London, BMJ
Books.

Knottnerus JA y Muris JW (2002). Assessment of the accuracy of
diagnostic tests: the cross-sectional study. En: Knottnerus JA, eds. The
evidence base of clinical diagnosis. London, BM] Books: 117-144.

Knottnerus JA y van Weel C (2002). General introduction: evaluation of

diagnostic procedures. En: Knottnerus JA, eds. The evidence base of clinical
diagnosis. London, BM] Books: 1-17.

Kraemer HC, Moritz DJ y Yesavage | (1998). Adjusting Mini-Mental State
Examination scores for age and educational level to screen for dementia:
correcting bias or reducing validity? Int Psychogeriatr 10: 43-51.

Kuslansky G, Buschke H, Katz M, Sliwinski M y Lipton RB (2002).
Screening for Alzheimer's disease: the memory impairment screen versus
the conventional three-word memory test. | Am Geriatr Soc 50: 1086-1091.

Launer L] (2005). The epidemiologic study of dementia: a life-long quest?
Neurobiology of Aging 26: 335-340.

Leifer BP (2003). Early diagnosis of Alzheimer's disease: clinical and
economic benefits. | Am Geriatr Soc 51: S281-288.

Levy R (1994). Aging-associated cognitive decline. Working Party of the
International Psychogeriatrics Association in collaboration with the World
Health Organization. Int Psychogeriatr 6: 63-68.

Lijmer J, Mol B, Heisterkamp S, Bonsel G, Prins M, van der Meulen J, et al.
(1999). Empirical evidence of design-related bias in studies of diagnostic
test. LANMA 282: 1061-1066.

Lijmer JG y Bossuyt PM (2002). Diagnostic testing and prognosis: the
randomised controlled trial in diagnostic research. En: Knottnerus JA, eds.
The evidence base of clinical diagnosis. London, BM] Books: 117-144.

Lobo A, Ezquerra ], Gémez F, Sala ] y Seva A (1979). El "Mini-Examen
Cognoscitivo": un test sencillo, practico, para detectar alteraciones
intelectivas en pacientes médicos. Actas Luso-Esp Neurol Psiquiatr 3: 189-192.



Lobo A, Saz P, Marcos G, Dia |, de la Camara C, Ventura T, et al. (1999).
Revalidacion y normalizacion del Mini-Examen Cognoscitivo (primera
version en castellano del Mini-Mental Status Examination) en la poblacion

general geriatrica. Med Clin (Bare) 112: 767-774.

Lorentz WJ, Scanlan JM y Borson S (2002). Brief screening tests for
dementia. Can | Psychiatry 47: 723-733.

Mackinnon A y Mulligan R (1999). Methodological pitfalls in evaluating
clinical tests. Arch Neurol 56: 123-124.

Manubens J, Martinez-Lage P, Martinez-Lage ], Larumbe R, Muruzabal ],
Martinez-Gonzalez M, et al. (1998). Variacién de las puntuaciones en el
Mini-Mental-State con la edad y el nivel educativo. Datos normalizados en
la poblacién mayor de 70 afios de Pamplona. Nexrologia 13: 111-119.

Markham I (1998). Ethical and legal issues. British Medical Bulletin 54: 1011-
1021.

Martin Carrasco M y Bulbena Vilarrasa A (2003). Diagnéstico precoz de la
Enfermedad de Alzheimer. Psiguiatria Biolggica 10: 119.

Martin RC, Annis SM, Darling I.Z, Wadley V, Harrell L y Marson DC
(2003). Loss of calculation abilities in patients with mild and moderate
Alzheimer Disease. Arch Neurol 60.

Martinez de la Iglesia J, Duefias Herrero R, Onis Vilches M, Aguado
Taberné C, Albert Colomer C y Luque Luque R (2001). Adaptaciéon y
validacion al castellano del cuestionario de Pfeiffer (SPMSQ) para detectar
la existencia de deterioro cognitivo en personas mayores de 65 afios. Med

Clin (Barc) 117: 129-134,

McKhann G, Drachman D, Folstein M, Katzman R, Price D y Stadlan EM
(1984). Clinical diagnosis of Alzheimer's disease: report of the NINCDS-
ADRDA Work Group under the auspices of Department of Health and
Human Services Task Force on Alzheimer's Disease. Neurology 34: 939-944.

Messick S (1995). Validity of psychological assessment: validation of
inferences fron person’s responses and performances as scientific inquiry
into score meaning. A Psychol 50: 741-749.

Meulen EF, Schmand B, Van Campen JP, De Koning SJ, Ponds RW,
Scheltens P, et al. (2004). The seven minute screen: a neurocognitive
screening test highly sensitive to various types of dementia. | Nezxro/

Neurosurg Psychiatry 75: 700-705.

EUROTEST® - 207



Microsoft Corporation (2003). Access.

Miller A 'y Goel V (2002). Screening. En: Deteles R, McEwen J, Beaglehole
Ry Taneka H, eds. Oxford Textbook of Public Health. 4° edition: The practice of
Public Health. Oxford, Oxford University Press.

Morales Gonzalez | y del Ser Quijano T (1994). Escalas de deteccion del
deterioro mental en el anciano. En: del Ser Quijano T y Pefia-Casanova |,
eds. Evaluacion neuropsicoligica y funcional de la demencia. Barcelona, JR Prous

SA: 73-91.

Morales JM, Bermejo F, Romero M y Del-Ser T (1997). Screening of
dementia in community-dwelling elderly through informant report. Inz |

Geriatr Psychiatry 12: 808-8106.

Morales JM, Gonzalez-Montalvo JI, Bermejo I y Del Ser T (1995). The
screening of mild dementia with a shortened Spanish version of the

"Informant Questionnaire on Cognitive Decline in the Eldetly". A/&beiner
Dis Assoc Disord 9: 105-111.

Morales JM, Montalvo J1, del Ser T y Bermejo F (1992). Estudio de
validacion del S-IQCODE: la version espafola del Informant
Quetionnarire on Cognitive Decline in the Elderly. .Arh Neurobiol 55: 262-
266.

Murphy K y Davidshofer C (2001). Psychological testing. Principles and
applications. Upper Saddle River, Pentice-Hall, Inc.

Nikolaus T, Bach M, Specht-Leible N, Oster P y Schlierf G (1995). The
timed test of money counting: a short physical performance test for manual
dexterity and a cognitive capacity. ~Age Ageing 24: 257-258.

Nishiwaki Y, Breeze E, Smeeth L, Bulpitt CJ, Peters R y Fletcher AE
(2004). Validity of the Clock-Drawing Test as a screening tool for cognitive
impairment in the elderly. Int | Epidensiol 160: 797-807.

Olivares J, Carnero C, Mola S, Ferrero J, Arjona A, Go6niz M, et al. (2001).
Validez discriminativa del Test del Dinero. Nexrologia 16: 456.

Pascual Millan L, Martinez Quinones J, Modrego Pardo P, Mostacero
Miguel E, Lopez del Val | y Morales Asin F (1990). El Set-test en el
diagnostico de la demencia. Nexrologia 5: 82-85.

Patterson CJ, Gauthier S, Bergman H, Cohen CA, Feightner JW, Feldman

H, et al. (1999). The recognition, assessment and management of



dementing disorders: conclusions from the Canadian Consensus
Conference on Dementia. Cmay 160: S1-15.

Pefia-Casanova |, Badenas Homiar S, Gramunt N, Terrén Cuadrado C,
Manero-Borras R y Bohm P (2003). Memory Impairment Screen (MIS) vs.
memoria de textos como pruebas de Screening para la demencia tipo

Alzheimer (DTA). Neurologia 18: 633.

Pepe MS (2003). The statistical evalnation of medical test for classification and
prediction. New York, Oxtord University Press.

Pérez-Martinez D, Baztan ], Gonzalez M y Socorro A (2003). Adaptacion
espafola de "Memory Impairment Screen": una validacién prospectiva

ciega. Neurologia 18: 543.

Perls T (2004). Centenarians who avoid dementia. Trends in Neurosciences 27:
633-636.

Petersen RC, Stevens JC, Ganguli M, Tangalos EG, Cummings JLy
DeKosky ST (2001). Practice parameter: early detection of dementia: mild
cognitive impairment (an evidence-based review). Report of the Quality

Standards Subcommittee of the American Academy of Neurology.
Neurology 56: 1133-1142.

Pteiffer E (1975). A short portable mental status questionnaire for the
assessment of organic brain deficit in elderly patients. | Am Geriatr Soc 23:
433-441.

Powlishta KK, Von Dras DD, Stanford A, Carr DB, Tsering C, Miller JP,
et al. (2002). The clock drawing test is a poor screen for very mild
dementia. Nexurology 59: 898-903.

Prieto L, Lamarca R y Casado A (1998). La evaluacion de la fiabilidad en las
observaciones clinicas: el coeficiente de correlacion intraclase. Med Clin

(Bar) 110: 142-145.

Prince M (20002). Dementia in developing countries. A consensus
statement from the 10/66 Dementia Research Group. Inz | Geriatr Psychiatry
15: 14-20.

Prince M (2000b). Methodological issues for population-based research
into dementia in developing countries. A position paper from the 10/66
Dementia Research Group. Int | Geriatr Psychiatry 15: 21-30.

EUROTEST® - 209



Prince M, Acosta D, Chiu H, Scazufca M y Varghese M (2003). Dementia
diagnosis in developing countries: a cross-cultural validation study. The

Lancet 361: 909-917.

Reid M, Lachs M y Feinstein A (1995). Use of methodological standards in
diagnostic test research. Getting better bur still not good. L AM.A 274: 645-
051.

Reisberg B, Ferris S, de Leon M y Crook K (1982). The Global
Deterioration Scale (GDS) for the assessment of primary degenerative
dementia. American Journal of Psychiatry 139: 1136-1139.

Riepe MW, Riss S, Bittner D y Huber R (2003). Screening for cognitive
impairment in patients with acute stroke. Dement Geriatr Cogn Disord 17: 49-
53.

Riley KP, Snowdon DA, Desrosiers MF y Markesbery WR (2005). Early
life linguistic ability, late life cognitive function, and neuropathology:
findings from the Nun Study. Neurobiology of Aging 26: 341-347.

Ritchie K y Lovestone S (2002). The dementias. The Lancet 360: 1759-17606.

Robert PH, Schuck S, Dubois B, Olie JP, Lepine JP, Gallarda T, et al.
(2003). Screening for Alzheimer's disease with the short cognitive
evaluation battery. Dement Geriatr Cogn Disord 15: 92-98.

Robles A, del Ser T, Alom J, Pefia-Casanova J y Grupo Asesor del Grupo
de Neurologia de la Conducta y Demencias de la Sociedad Espanola de
Neurologia (2002). Propuesta de criterios para el diagnostico clinico del

deterioro cognitivo ligero, la demencia y la enfermedad de Alzheimer.
Neurologia 17: 17-32.

Robles Bayon A, Carnero Pardo C, Pascual Millan LF, Alom Poveda ]J,
Dobato Ayuso JL, Romero Lopez J, et al. (2003). Clasificacion. En: Grupo
de Estudio de Neurologia de la Conducta y Demencias. Sociedad Espafiola
de Neurologia, eds. Guias en Demencias. Conceptos, criterios y recomendaciones para
el estudio del paciente con demencia. Barcelona, Masson.

Rosseli D, Ardila A, Pradilla G, Morillo L, Bautista I, Rey O, et al. (2000).
El examen mental abreviado (Mini-Mental State Examination) como
prueba de selecciéon para el diagnéstico de demencia: estudio poblacional

colombiano. Rev Neurol 30: 428-432.



Rozzini L, Chivoli V, Trabucchi M y Padovani A (2003). Impaired financial
abilities in mild cognitive impairment: A direct assessment approach.

Neurology 60: 2021.

Sackett DL y Haynes RB (2002). Evidence base of clinical diagnosis: The
architecture of diagnostic research. BMJ 324: 539-541.

Sackett DL, Haynes RB, Guyatt G y Tugwell P (1991). Clinical Epidemiology:

a basic science for clinical medicine. Boston, Little, Brown and Company.

Sadik Ky Wilcock G (2003). The Increasing Burden of Alzheimer Disease.
Alzheimer Dis Assoc Disord 17: S75-S79.

Sarasqueta C, Bergareche A, Arce A, Lopez de Munain A, Pozza JJ, De la
Puente E, et al. (2001). The validity of Hodkinson’s Abbreviated Mental
Test for dementia screening in Guipuzcoa, Spain. Eur | Neuro/ 8: 435-440.

Schoonjans F (1993-2004). MedCalc.

Selkoe D (1999). Translating cell biology into therapeutic advances in
Alzheimer’s disease. Nature 399.

Sherman F (2001). Easy-to-use screening tools speed initial office work-up.
Geriatrics 56: 36-40.

Shulman K (2000). Clock-drawing: is it the ideal cognitive screening test?
Int | Geriatr Psychiatr 15: 548-561.

Shulman Ky Feinstein A (2003). Quick cognitive screening for clinicians. Mini
Mental, Clock Drawing and other brief fest. London, Martin Dunitz.

Small GW, Rabins PV, Barry PP, Buckholtz NS, DeKosky ST, Ferris SH,
et al. (1997). Diagnosis and treatment of Alzheimer disease and related
disorders. Consensus statement of the American Association for Geriatric

Psychiatry, the Alzheimer's Association, and the American Geriatrics
Society. Jama 278: 1363-1371.

Sociedad Espafiola de Psiquiatria (2000). Consenso Espariol sobre Demencias.
Madrid, Drug Farma SL.

Solomon P, Hirschoff A, Kelly B, Relin M, Brush M, DeVeaux R, et al.
(1998). A 7 minute neurocognitive screening battery highly sensitive to
Alzheimer’s disease. Arch Neurol 55: 349-355.

EUROTEST® - 211



Solomon PR, Brush M, Calvo V, Adams F, DeVeaux RD, Pendlebury WW,
et al. (2000). Identifying dementia in the primary care practice. In#
Psychogeriatr 12: 483-493.

Soto Alvarez J (2003). Inclusién de analisis farmacoeconémicos en ensayos

clinicos. Principios y practicas. Med Clin (Barc) 120: 227-235.
SPSS Inc. (2001). SPSS for Windows.

Tangalos E, Smith G, Ivnik R, Petersen R, Kokmen E, Kurland L, et al.
(1996). The Mini-Mental State Examination in general medical practice:
clinical utility and acceptance. Mayo Clin Proc 71: 829-837.

Tariot P y Federoff H (2003). Current treatment for Alzheimer disease and
tuture prospects. Alkheimer Dis Assoc Disord 17: S105-S113.

Tombaugh TN y Mclntyre NJ (1992). The mini-mental state examination: a
comprehensive review. | Am Geriatr Soc 40: 922-935.

Trinh N, Hoblyn J, Mohanty S y Yaffe K (2003). Efficacy of cholisterase
inhibitors in the treatment of neuropsychiatric symptoms and functional
impairment in alzheimer disease: a meta-analysis. L4M.A 289: 210-216.

Uhlmann RF y Larson EB (1991). Effect of education on the mini-mental
state examination as a screening test for dementia. | A Geriatr Soc 39: 876-

880.

Valcour VG, Masaki KH, Curb JD y Blanchette PL (2000). The Detection
of Dementia in the Primary Care Setting. Arch Intern Med 160: 2964-2968.

Vilalta-Franch J, Llinas-Regla | y Lopez-Pousa S (1996). The Mini
Cognitive Examination for screening in epidemiologic studies of dementia.
Neurologia 11: 166-169.

Wilson J v Junger G (1968). Principles and practice of screening for disease.
Geneva, WHO.

Wimo A, Winblad B, Aguero-Torres H y von Strauss E (2003). The
magnitude of dementia ocurrence in the wotld. A&bezmer Dis Assoc Disord
17: 63-67.

World Health Organization (1992). The ICD-10 Classtfication of mental and
bebavioural disorders. Geneva, World Health Organization.



Xu G, Meyer JS, Huang Y, Du F, Chowdhury M y Quach M (2003).
Adapting mini-mental state examination for dementia screening among

illiterate or minimally educated elderly Chinese. In? | Geriatr Psychiatry 18:
609-616.

Ylikoski R, Erkinjuntti T, Sulkava R, Juva K, Tilvis R y Valvanne | (1992).
Correction for age, education and other demographic variables in the use of
the Mini Mental State Examination in Finland. Acta Neurol Scand 85: 391-
396.

Zunzunegui M, Del Ser T, Rodriguez Laso A, Garcia Yébenes MJ,
Domingo | y Otero Puime A (2003). Demencia no detectada y utilizacion
de los servicios sanitarios: implicaciones para la atencion primaria. Azen

Primaria 31: 581-586.

Zunzunegui MV, Gutierrez Cuadra P, Beland F, Del Ser T y Wolfson C
(2000). Development of simple cognitive function measures in a

community dwelling population of elderly in Spain. In? | Geriatr Psychiatry
15: 130-140.

EUROTEST® - 213






ANEXOS

EUROTEST® - 215






Anexo L- EL Test de las Monedas®

“Ponga delante del sujeto las monedas (1 de 100; 1 de 50; 2 de 25; 1 de 10, y 4 de 5

pesetas) y plantéele de forma sucesiva y ordenada las siguientes cuestiones”.

Algunas cuestiones tienen diversas soluciones, todas ellas son ignalmente vilidas;

Conceda un punto por cada respuesta correcta

Ante un error pase a la cuestion siguiente pero acepte corvecciones si éstas se realizan espontdaneamente por parte del

sujeto.

Item

Correcto | Incorrecto

1.- ¢Cuantas monedas hay aqui?

2.- Coja 125 pesetas

3.- Coja 160 pesetas

4.- ;Cuanto dinero hay en total?

5.- ¢Cuanto falta para 300 pts?

6.- Si le doy 100 pts y me tiene que cobrar 85, scuanto me
devolveria?

7.- Pagueme dos sellos de 45 pts cada uno

8.- Pagueme cinco sellos de 15 pts. cada uno

9.- Dividalo todo en dos partes iguales

10.- ¢Cuanto falta aqui para hacer dos montones de 125 pts.?

TOTAL
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Anexo IL- EL Test del Dinero®

“Voy a mirvar como anda su memoria. Por favor, ponga mucha atencion en todo lo que sigue”

Permitir un maximo de 30 segundos por item, asi como las autocorrecciones excepto en los item de fluidez.

éRecuerda qué monedas diferentes hay en Espasia en la actualidad?; Fijese que le pregunto monedas y
no billetes.

(01 5 [J10 [d25 [150 [J100 [J200 []500 []2000

[] Otras (especificar): Total correctas: Intrusiones:

Poner delante del sujeto todas las monedas agrupandolas por clase y recordandole que ponga mucha atencién
porque posteriormente le preguntara cosas referente a lo que haga

(2 de 100 pts, 4 de 25 pts, 6 de 5 pts.)
Reconocimiento de las monedas (sefialindole una de cada tipo)
5 pts 25 pts 100 pts
[] Cottecto [ ]Incorrecto [ ] Cortecto [ ]Incorrecto [ ] Cotrecto [ ] Incotrecto

Mezclar todas las monedas

éCuantas monedas hay aqui? (12)

Respuesta: [] Correcto [ ] Incorrecto

éMe cambia esta moneda por otras mas pequerias?

(mostrandole una moneda de 100 pesetas)
[] Correcto [ ] Incorrecto

sCudnto dinero hay aqui en total? (330 pesetas)

Respuesta: [ ] Correcto [ ] Incorrecto

Por favor, reparta estas monedas en dos montones que valgan lo mismo (165 pts)
[] Cotrecto  [] Incotrecto

Idem, haga tres montones que valgan lo mismo (110 pts)

[] Cotrecto  [] Incotrecto

Retirar lentamente las monedas de delante del sujeto

éRecuerda qué billetes diferentes existen actualmente en Espaiia?; Fijese que ahora le pregunto por los
billetes y no por las monedas.

[]1000 [J2000 []5000 []10000

[] Otros (especificar): Total correctas: Intrusiones:

SCudntas monedas le ensefié antes?

Respuesta: [] Correcto [ ] Incorrecto
Y cuanto dinero habia en total?
Respuesta: [] Cotrecto  [] Incotrecto

éRecuerda qué monedas habia?

(dar un punto por cada item correcto en “Cantidad” y en “Tipo de moneda”. Maximo 6 puntos)
Cantidad Moneda Total Intrusiones

[1_6 de 5 U

[]_ 4 de 25 O™
[1_2 de 100 ]

TOTAL




Anexo IIL- El EUROTEST®

1.- Primera Parte (Conocimiento/Denominacion)

“sRecuerda de qué cantidades hay monedas en la actualidad?; Fijese que le pregunto

monedas y no billetes” (Maximo un minuto)

Cumos: [ 11 [J2 [15 [J10 [J20 [150 Euros: []1 []2

[] Otras (especificar): Total correctas:

Intrusiones:

“sRecuerda de qué cantidades hay billetes actualmente?”. (Maximo un minuto)

[ ]500

Euros: [ ]5 []J10 []20 []50 []100 []200

[ ] Otros (especificar): Total correctas:

Intrusiones:

2.- Segunda Parte (Calculo)

Ponga delante del sujeto las monedas (2 de 1 euro, 1 de 50 ctmos, 3 de 20 ctmos y 5 de 10 ctmos) y
pidale de forma consecutiva las siguientes tareas. En caso de que la contestacién sea errénea, hagaselo
saber y dele un unico nuevo intento. Algunos itemes tienen varias soluciones, todas ellas son validas.

Conceda un maximo de un minuto por cada item y pase al siguiente si no ha contestado correctamente en

este tiempo o ha agotado los dos intentos.

“sCudntas monedas hay aqui?” (11)
[] Correcto [] Correcto segundo intento

[ ] Incorrecto

“sMe cambia esta moneda por otras mds pequeiias?”
(retirar las 2 monedas de 1 euro y mostratle s6lo una)
[] Cotrecto [] Cotrecto segundo intento

[] Incotrecto

“sCudnto dinero hay aqui en total?” (3.60 euros) (de nuevo todas las monedas)

[] Cotrecto [] Cotrecto segundo intento [] Incotrecto
“Por favor, reparta estas monedas en dos montones que tengan el mismo dinero”

[] Correcto [] Correcto segundo intento [ ] Incotrecto
“Idem, en tres montones que tengan el mismo dinero” (1.20 euros)

[] Correcto [] Correcto segundo intento [] Incotrecto

3.- Tarea de distraccion: Fluencia Verbal Semantica

“Quiero que me diga todos los nombres de animales que se le ocurrvan, ya sean de la tierra, del mar o del aire,

del campo o de la casa, jjtodos los que se le ocurran!!”

4.- Tercera Parte (Recuerdo)

“Para finalizar, quiero que haga un ultimo esfuergo y trate de recordar”:

“sCuantas monedas le enseiié¢ antes?” (11)
Respuesta: [] Correcto [ ] Incorrecto

“sCuanto dinero habia en total?” (3.60 euros)
Respuesta: [ ] Correcto [ ] Incorrecto

“sRecuerda qué monedas habia exactamente?”

Cantidad Moneda Intrusiones
[]_5 de 10 ctmos __[ ] Total 1 ctmo _[] Total
[]_3 de 20 ctmos __[ | Aciertos 2 ctmos _ [ Intrusiones
[1_1 de 50 ctmos  __[ | 5 ctmos _ [
[]_2 de leuro _ [ _ 2 euros 0

TOTAL (1 + 2 + 3)
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Amnexo 1V.- Normas de aplicacion del EUROTES T®

Antes de empezar

Inférmese si el sujeto al que se la va a aplicar el EUROTEST®, precisa gafas o audifonos y verifique que
dispone de los mismos y estan en correcto uso durante la aplicacion.

Si en el momento de la exploracién existen acompafiantes aparte del sujeto al que se evalda, dirfjase a ellos
y ruégueles que guarden silencio y que eviten cualquier tipo de ayuda (verbal o no verbal) al sujeto.

Primera Parte (ftemes 1y 2: Conocimiento/Denominacién de monedas)

“¢Recuerda de qué cantidades hay monedas en la actualidad?; Fijese, le pregunto monedas y no
billetes”

Cmos: [J]1 [J2 Os5 [>—d1o [—Hd20 [50 Euros [J1 [2

[ Otras (especificar): Total correctas: Intrusiones:

“¢Recuerda de qué cantidades hay billetes actualmente?”
Euros: []15 [J10o [J20 [J50 Jtoo  [J200 [J500

[J Otros (especificar): Total correctas: Intrusiones:

Procedimiento
ftem 1:
Haga literalmente la siguiente pregunta:
“:Recuerda de qué cantidades hay monedas en la actualidad?; Fijese, le pregunto
monedas y no billetes”
si dijera alguna respuesta correspondiente a un billete, anétela como intrusién y
recuérdele por una dnica vez que le ha preguntado monedas y no billetes, utilizando la
siguiente frase textual:
“Recuerde que le he preguntado monedas y no billetes”
ftem 2:
Haga literalmente la siguiente pregunta:
“:Recuerda de qué cantidades hay billetes actualmente?”
si dijera alguna respuesta correspondiente a una moneda, anétela como intrusion y
recuérdele por una dnica vez que le ha preguntado billetes y no monedas, utilizando la
siguiente frase textual:
“Recuerde que le he preguntado billetes y no monedas”
Sefiale cada respuesta correcta y registre en el lugar correspondiente del formulario (Otras
(especificar): ) cada una de las respuestas erréneas que diga.

Tiempo
Termine y pase al siguiente item cuando:
- el sujeto le indique que ha terminado porque ha dicho todas las monedas o billetes o porque
no recuerda mas
- haya transcurrido un minuto desde el inicio de cada item
- en el momento que alcance 8 intrusiones en el item de las monedas o 7 en el de los billetes

Puntuacion
Cuente y anote en el campo correspondiente el total de respuestas correctas y de intrusiones.
Calcule la puntuacién de cada {tem restando el nimero de intrusiones del de respuestas
correctas, teniendo en cuenta que el minimo posible es cero (ej: aciertos 7, intrusiones 2, total 5;
aciertos 4, intrusiones 5, total 0).
Los rangos de puntuacion son: 0 a 8 puntos en el item 1 y 0 a 7 puntos en el item 2.
Anote la puntuacion total de esta primera parte que sera la suma de la correspondiente a los dos
itemes y cuyo rango es de 0 a 15 puntos.

Segunda Parte (Itemes 3 a 7: Calculo con monedas)

¢Cuantas monedas hay aqui? (11)
[ Correcto [ Cortecto segundo intento [ Incorrecto




¢Me cambia esta moneda por otras mas pequedlas? (retirar las 2 monedas de 1 enro y mostrarle sélo una)
[] Cortecto [] Cortecto segundo intento [ Incorrecto
¢Cuanto dinero hay aqui en total? (3.60 euros) (de nuevo todas las monedas)
[] Correcto [ Cortecto segundo intento [ Incorrecto
Por favor, reparta estas monedas en dos montones que tengan el mismo dinero (1.80 euros)
[] Correcto [] Cortecto segundo intento [ Incorrecto
Idem, en tres montones que tengan el mismo dinero (1.20 euros)
[] Correcto [] Correcto segundo intento [ Incorrecto
Procedimiento

Tenga dispuestas, las siguientes monedas: 2 de 1 euro, 1 de 50 céntimos, 3 de 20 céntimos y 5
de 10 céntimos, que hasta el momento han debido de estar apartadas de la vista del sujeto.
Asegurese que las monedas corresponden con el pais donde se lleva a cabo el test; en nuestro
caso, las monedas deben ser espafiolas.

Coloque delante del sujeto todas las monedas agrupadas pero no superpuestas y de forma

desordenada, tal y como se distribuyan espontaneamente.

Plantéele de forma sucesiva y en el orden indicado las cuestiones correspondientes a cada uno de

los itemes, utilizando la pregunta literal que figura en el formulario y teniendo en cuenta las

siguientes precauciones:

- para evitar que en el segundo {tem (cambio), al solicitarle el cambio de un euro, ofrezca la
otra moneda de la misma cantidad, antes de planteatle la cuestion, retire las dos monedas y
ensefidndole solo una, plantéele la pregunta. Sino lo hace y da esta solucién (cambio de una
moneda por otra), no lo compute como error, retirele la moneda e indiquele textualmente:
“Bien, pero ahora quiero que me la cambie por otras monedas mas pequefas”.

- si como resultado de la manipulacién que realiza el sujeto para resolver cada item, las
monedas quedaran desagrupadas, reagrupelas pero sin superponetlas antes de plantear la
siguiente cuestion.

- sienel primer y tercer item no ofreciera ninguna respuesta, digale la respuesta correcta:
“Aqui hay 11 monedas” o “Aqui hay 3.60 euros” con objeto de que en la Gltima parte se
pueda evaluar el recuerdo. Si su segunda respuesta ha sida errénea (ej: 10 monedas o 3.40
euros) no la corrija y evalua el recuerdo con respecto a estas respuestas.

Si el sujeto ofreciera una respuesta erronea a un item, hagaselo saber con la siguiente frase

textual: “No, no es cotrecto, inténtelo de nuevo” y concédale una nueva oportunidad para

realizar el item.

Los itemes 2, 4 y 5 tienen varias soluciones correctas, todas ellas son validas.

Anote en cada caso, el tipo de respuesta para cada item en el lugar correspondiente del

formulario.

Tiempo

Dé por concluido un item y pase al siguiente cuando:

- cl sujeto de la respuesta correcta

- haya oftecido dos respuestas erroneas, en este caso, no indique si la segunda respuesta ha
sido errénea o no y pase al siguiente item utilizando la siguiente frase textual: “Vale, ahora
quiero que me diga (o haga)...” seguido de la cuestion correspondiente al item siguiente

- haya transcurrido un minuto desde el inicio del item y no haya ofrecido ninguna respuesta o
tan sélo una errénea; en este caso, utilice la siguiente frase textual: “Vamos a intentar otra
cosa, ahora quiero que me diga (o haga)...” seguido de la cuestién correspondiente al
item siguiente. En el caso de que esto ocurra en el item 7, utilice la siguiente: “Bueno,
vamos a dejar esto ya”

- sino consigue al menos 2 puntos entre los tres primeros itemes (una respuesta correcta al
primer intento o dos respuestas correctas al segundo intento), dé por concluida esta parte
del test y no aplique los itemes 6 y 7 (divisioén) puntuiandolo como si la contestacién hubiera
sido erronea”

Los sujetos con cierto grado de afectacion cognitiva, fallan de forma importante en los items de calculo de manera que no es
inhabitual que tan s6lo sean capaz de llevar a cabo el item de contar. En estas circunstancias que ripidamente se percibe apenas se
adquiere algo de experiencia con el test, es una tonterfa e incluso en ocasiones no es recomendable tratar de que el sujeto lleve a cabo
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Una vez concluido el item 7, retire las monedas de delante del sujeto y apartelas de su vista.

Puntuacion
Conceda 2 puntos por cada respuesta correcta al primer intento, 1 punto si es correcta en el
segundo intento y cero para las respuestas incorrectas o la falta de respuesta. Anote la
puntuacién de cada {tem, cuyo rango es de 0 a 2 puntos, en el lugar correspondiente.
Anote la puntuacién total de esta parte que sera la suma de las puntuaciones de cada uno de los
itemes 3 a 7 y cuyo rango es de 0 a 10 puntos.

Tercera Parte (Tarea de Distraccion: Fluencia Verbal Semantica (60 segundos))

“Quiero que me diga todos los nombres de animales que se le ocurran, ya sean de la tierra, del mar o del aire, del campo o de la
casa, jitodos los que se le ocurvan!!”

Procedimiento
Una vez retiradas y ocultadas las monedas digale textualmente la frase del formulario. Anote
todas las respuestas que ofrezca en el espacio destinado a ello. Si dijera elementos que no
pertenecen a la categorfa “animal”, la primera vez computelo como error, pero si volviera a
ocurrir, recuérdele que tiene que decir animales solo.

Tiempo
Comience a contar el tiempo a partir de que diga el primer nombre; si ocurriera un largo silencio,
puede estimularlo con palabras de 4nimo (venga... otra mas... etc) pero no ofrezca ayuda alguna.
En el caso de que el silencio ocurrieses antes de decir nombre alguno, tras pasar 15 segundos,
repitale el enunciado y ofrézcale “perro” como ejemplo; en este caso, no cuente como valida esta
respuesta.

Puntuacion

De un punto por cada respuesta sin incluir errores, nombres repetidos, nombres distintos de un
mismo animal (ej: Toro/Buey) o variantes de la misma especie como Aguila Imperial/Aguila
Real); en estos ultimos casos, puntie solo el primer elemento. En caso de que ofrezca un
nombre referente a una categoria de animal (ej: pescado, etc.) puntielo como correcto si no dice
ningin otro nombre de esa categoria, pero considérelo como un error si nombra algin
elemento mas de esa categoria (ej: ledn, pescado y cabra = 3 puntos; leén, pescado y sardina = 2
puntos)

todos los demis items de este apartado, en especial los items de la divisién; no obstante, si se obvian se priva al sujeto de tiempo de
manejo de las monedas que es imprescindible para luego las tareas de calculo.
Por este motivo, y para evitar perder el tiempo o reacciones catastroficas y a la vez asegurar un manejo minimo de las monedas; en
los casos en los que no se consigue al menos 2 puntos entre los tres primeros itemes del apartado de cilculo (una respuesta correcta
al primer intento o dos respuestas correctas al segundo intento), en lugar de terminar este apartado como se indica en el Manual de
Procedimientos, serfa conveniente sustituir los items de la division por las siguientes dos tareas, aun cuando ninguna de ellas
puntian:

Tarea 1, sustituta del item "dividir x 2": identificacién de las monedas; el investigador de forma sucesiva le ira enseflando
una moneda de cada tipo preguntindole de qué cantidad es; en caso de que no acierte, se le ofrecera la respuesta correcta.

Tarea 2, sustituta del item "dividir x 2": agrupacién de las monedas; tras la identificacion, dejando las monedas delante del
sujeto, se le pedira que agrupe las del mismo tipo, haciendo tantos apartados como tipos de monedas hay, es decir, cuatro.
El tiempo maximo para la tarea 2 es 1 minuto; la tarea 1 no tiene tiempo asignado sino el que se tarde en preguntarle y ofrecerle la
respuesta correcta en caso de error.
Ninguna de estas tareas puntia, independientemente de si se realizan o no de forma correcta, por lo que en estos casos, la
puntuacién de los items de "division" serd cero puntos y por tanto, la puntuacién maxima en el apartado de cilculo sera de 2 puntos.




Cuarta Parte (ftemes 8 a 10: Recuerdo de las monedas manipuladas previamente)

"¢Cudntas monedas le enseiié antes?” (11)
Respuesta: [ Correcto [ Incorrecto
"¢Cudnto dinero habia en total?” (3.60 curos)
Respuesta: [ Correcto  [] Incorrecto
"¢Recuerda qué monedas habia exactamente?”
Cantidad Moneda Intrusiones
|:| _ 5 de 10 ctmos __|:| Total 1 ctmo __|:| Total
|:| __ 3 de 20 ctmos _|:| Aciertos 2 ctmos _|:| Intrusiones
[]_1 de 50 ctmos _ 5 ctmos _
[]__2 de 1leuro ] 2 euros ]

Procedimiento
Como introduccion digale textualmente: “Para finalizar, quiero que haga un altimo esfuerzo
y trate de recordar” y a continuacion, formulele de forma consecutiva y utilizando literalmente
la frase indicada, las cuestiones referentes a los itemes 8 a 10.
No es infrecuente que con la primera cuestién, cuya respuesta correcta es simplemente “once”,
el sujeto comience a evocar las monedas que habfa, en este caso, indiquele: “no, tan sélo quiero
que me diga cuantas monedas habia en total, no cuales eran”; si a pesar de la indicacion,
siguiera enumerando los tipos y cantidades de monedas que recuerda, considete como si
estuviera respondiendo al item 10 y anote en el lugar correspondiente las respuestas que vaya
dando; tras concluir o terminar el tiempo, indiquele nuevamente: “muy bien, y cuantas eran
en total”, tratando que responda en este momento al item 8.
Algo parecido puede ocurrir en el item 9 ya que tampoco es raro que el sujeto comience a evocar
las monedas con el objeto de hacer la suma en este momento; si esto es asi, indiquele por una
sola vez: “no, tan s6lo quiero que me diga el dinero que habia en total, no las monedas
que eran”; si a pesar de la indicacién siguiera con la misma estrategia, vaya anotando las
monedas que vaya evocando como si estuviera contestando el item 10.
Si el individuo corrigiera una respuesta previamente errénea, considérela como vélida sélo si la
correccién se hace espontineamente y antes de plantear el siguiente item.

Tiempo

Dé por concluido un item y pase al siguiente cuando:

- (ftemes 8 y 9) el sujeto de una respuesta sea ésta correcta o erronea (en esta parte, no existe
segundo intento)

- haya transcurrido un minuto desde el inicio del item; en este caso, utilice la siguiente frase
textual: “Bueno, le voy a hacer otra pregunta...” seguido de la cuestioén correspondiente
al item siguiente. En el caso de que esto ocurra en el item 10, indiquele que la prueba ha
terminado y no olvide darle las gracias por el interés.

Puntuacion
Dé 1 punto a las contestaciones correctas de los itemes 8 y 9 y ninguno a las erréneas. Rango 0 a
1 punto
En el item 10, dé 2 puntos por cada tipo de monedas que recuerde acertadamente si recuerda
también la cantidad exacta; dé sélo 1 punto si recuerda el tipo pero no la cantidad o es errénea la
que dice. Cuente como intrusiones los falsos recuerdos y cuente el total de intrusiones. La
puntuacion total del item 10 se obtiene restando el total de intrusiones del total de aciertos,
teniendo en cuenta que el valor minimo es cero; es decir, el rango es de 0 a 8 puntos.
La puntuacion total de esta parte es la suma de los tres itemes cuyo rango es de 0 a 10 puntos.

Puntuacion Total

La puntuacién total es la suma de los subtotales de la primera, segunda y cuarta parte; el resultado de la

tarea de fluidez verbal que se utiliza como distraccién no se computa.
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Anexo V.- Compromiso del investigador

D D DN.ILn® .........
Hospital . ... oo
DIrecCiOn . .. oot
Ciudad ... ..o CP.o...........

Hace constar:

Que conoce y acepta participar como investigador en el estudio transversal del
Proyecto EUROTEST (TRANS-EUROTEST), un estudio sin animo de

lucro en el que no esta previsto ningun tipo de compensacién econdémica.

Que se compromete a que cada sujeto sea informado, evaluado y seguido

siguiendo lo establecido en el protocolo.

Que respetara las normas éticas aplicables a este tipo de estudios.

Fdo.:

D/D?

.................. de 2004



Anexo VI.- Manual de procedimientos

Este documento recoge las normas para cumplimentar el Formulario de recogida de datos del estudio
TRANS-EUROTEST asi como pata la seleccion de los sujetos a incluit.

NORMAS GENERALES

Con caracter general:

- escriba con letra clara y de imprenta
- sitde las cruces en el espacio correspondiente de la forma mas centrada e inequivoca
- escriba con boligrafo de tinta oscura (azul o negro)
- en caso de equivocacion:

. borre completamente la cruz errénea y situar adecuadamente la nueva

. borre la letra o digito erréneo completamente y escribir la nueva

. utilice el espacio de observaciones para clarificar el error y la correccién en caso

necesario

- ponga la maxima atencién y celo al cumplimentar los formularios, es la mejor forma de evitar
errores
- ajustese estrictamente a las normas contenidas en este manual y en el protocolo de
investigacion. En caso de duda, hagala constar en observaciones y comuniquela a través de la
lista de correo o directamente al promotor del estudio, pues su aclaracion puede beneficiar a mas
investigadores y llegado el caso, si se tratara de un problema generalizado, se darfa una solucién
consensuada y global
- los datos deben ser introducidos en los formularios electronicos de la pagina web; éstos estan
disefiados para supervisar un buen nimero de errores y no permitir la grabacién antes de
subsanarlos; no obstante, revise cuidadosamente los datos antes de grabatlos pues los
formularios estan creados para que una vez grabados los datos no puedan ser modificados. Este
diseflo trata de garantizar que los datos no puedan ser manipulados a conveniencia en la fase de
analisis
- el hecho de cumplimentar los formularios electrénicos no libera de la necesidad del registro
documental en papel; estos formularios una vez cumplimentados y debidamente firmados
deberan ser remitidos al promotor. Este requisito esta justificado porque las normas de buena
practica clinica asf lo recomiendan y ademas permitira evaluar la calidad de la entrada de datos a
la base de datos. Las fechas y direccioén de envio seran comunicadas oportunamente a través de
la web.
- Se recomienda que la introduccién de datos en el formulario electronico se realice al dia; es
posible ademas, hacer el registro simultaineamente a la aplicacién del EUROTEST, este sistema
facilita la correccion pues tiene automatizados parte de los calculos. Esta posibilidad no exime de
cumplimentar adecuadamente los formularios en papel.
- Los formularios en papel se enviaran todos juntos una vez concluido el petiodo de estudio o
alcanzado el nimero de sujetos por parte del investigador.

SELECCION DE LOS SUJETOS

El estudio se llevara a cabo en sujetos mayores de 60 afios que acuden a revision a una consulta de
Neurologfa General; es decir, se trata de pacientes ya conocidos por el neurdlogo investigador y que
tienen un diagndstico neuroldgico ya establecido.

Entorno: Consulta de Neurologia General; los investigadores que repartan su actividad profesional entre
distintos tipos de consultas o alternen consulta y hospitalizacién, sélo pueden llevar a cabo este estudio
durante su actividad en Consulta de Neurologia General, no pudiendo incluir sujetos procedentes de
Consultas Especificas (demencias, trastornos del movimiento, etc) ni hospitalizados.

Sujetos: Pacientes con 60 o mas afios con diagnéstico previamente establecido o bien confirmado en esa
consulta por el investigador (ej: sujeto con cefalea tensional o sin patologfa neurolégica que acude a la
consulta de devolucion a recibir un diagnéstico tras haberse realizado el estudio correspondiente pero que
en ese momento serd dado de alta); es decir, se tratarfa de sujetos en revision conocidos por el
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investigador y con diagnéstico establecido; no deben ser incluidos sujetos que acuden a revision pero que
no han sido evaluados previamente por el investigador.

Los sujetos pueden ser incluidos en el estudio el mismo dia que cumplen 60 afios.

En aquellos casos en los que el problema a revisar pueda conllevar un cambio en el diagndstico cognitivo
(Trastorno Cognitivo Ligero que evoluciona a Demencia, Enf. Parkinson sin deterioro que evoluciona a
Deterioro Cognitivo o Demencia, etc.), se entiende que la revision lleva implicita la evaluacién de estos
cambios; en estos casos, los sujetos seran elegibles y el diagnodstico sera el que resulte de esta revision.

Selecciéon: Primer paciente de cada sesién de consulta con las anteriores caracteristicas; este sujeto
quedara automaticamente seleccionado independientemente de que consienta participar o de que concluya
el test. En cada sesion de consulta tan sélo se seleccionara a un sujeto, aunque éste no consienta; pudiera
ser, no obstante, que en una sesiéon no apareciera ningdin sujeto que cumpliera los criterios de inclusion,
en cuyo caso, no se incluirfa ninguno.

En general, existe una correspondencia entre sesién de consulta y dia de trabajo; no obstante, en aquellos
casos en que un investigador tuviera dos consultas en un solo dia (mafiana y tarde), sea esto de forma
ocasional (peonadas, etc.) o sistematica (publica-privada), podria seleccionar un sujeto de cada unidad de
consulta.

Numero de sujetos: la participacion en el estudio exige el incluir un minimo de 30 sujetos por
investigador; esta cifra se establece con el objeto de que sea un nimero suficiente como para que el azar
garantice que esté bien representado el espectro muestral del proceso, asi como que la muestra por cada
investigador sea “grande” desde el punto de vista estadistico. No hay inconveniente alguno en incluir mas
sujetos.

Momento del EUROTEST: El test se aplicara como el ultimo acto de la consulta médica y una vez
concluida todas las intervenciones precisas para la consulta pertinente, incluyendo la informaciéon que
precisara. Es decir, el EUROTEST se aplicara después de terminar la consulta y antes de marcharse el
sujeto. El resultado del EUROTEST no debiera modificar en nada la actitud que se ha adoptado
previamente con el sujeto.

Consentimiento Informado: una vez seleccionado el sujeto como primera accion del estudio, se
solicitard verbalmente el consentimiento para la participacién en el mismo, informandole de forma cabal y
comprensible de los objetivos y del hecho de que su participaciéon en €l no implica molestia o riesgo
alguno excepto la pérdida de algunos minutos. Se debera aclarar que la no aceptacion no llevara apatrejada
modificacién alguna en su asistencia neurolégica posterior. Puede servir de guién el consentimiento
informado que figura en la web. Las caracteristicas del estudio no obligan a que el consentimiento sea
escrito sin que ello signifique que no se informe verbalmente al sujeto y se le pida su autorizacién, siendo
esto responsabilidad de cada uno de los investigadores.

En los sujetos que no consientan, se procurarda cumplimentar la mayor parte de datos que se puedan
recoger de la historia clinica; serdn obligatorios hacer constar al menos el sexo y la edad pero seria
conveniente informacién sobre el nivel educativo y grado de alfabetizacion. El objeto no es otro que
poder comparar si hay diferencias significativas en estas variables sociodemograficas entre los que
participan en el estudio y los que rechazan hacerlo.

Periodo de Estudio: el estudio se desarrollara durante tres meses; la fecha de inicio y de finalizacién se
comunicaran a cada investigador y se haran publicas en la web. Si algin investigador previera que pudiera
tener problemas pata llegar al nimero de sujetos requeridos en este petiodo de tiempo debido a la baja
frecuencia de sus consultas, deberd ponerse en contacto directamente con el promotor antes de iniciar el
estudio.

FORMULARIO RECOGIDA DE DATOS

1.- IDENTIFICACION

En el formulatio en papel este apartado ocupa el encabezamiento de cada una de las paginas. Si el
formulario se imprime en una sola hoja (anverso y reverso), lo cual es deseable, tan sélo seria necesario
rellenarlo en el anverso; en caso de que se impriman en dos hojas, es obligatorio cumplimentarlo en cada
una de ellas y unir las dos hojas grapandolas.



Clave del aplicador: es un codigo de tres digitos que sera proporcionado por el promotor a cada uno de
los investigadores; en todos los casos el nimero termina en cero (010, 020, ... 100, 110, etc.). En el
formulario electrénico y para el caso de que no recuerde su clave, hay un listado desplegable en el
que figuran todos los investigadores y sus respectivos codigos, pudiendo seleccionar el suyo. Es un

campo obligatorio.

Fecha: Fecha en la que se aplica el EUROTEST; el formato, al igual que el de todas las fechas que se
utilizan en es estudio es: dia (2 digitos), mes (2 digitos), afio (cuatro digitos). Ej.: 13 de Febrero de
2004: 13/02/2004; 2 de Marzo de 2001: 02/03/04. En el formulatio electrénico el campo se
denomina “Fecha evaluacion”. Es un campo obligatorio.

Sujeto n°: numero de dos digitos que serd asignado de forma consecutiva por cada investigador a los
sujetos que introduzca en el estudio, comenzando siempre por el 01. Debera rellenarse en el
formulario los dos digios aunque el nimero sea sélo de una cifra (ej: el primer sujeto incluido serfa
“sujeto n® 017). Al tener este campo dos digitos implica indirectamente que ningin investigador
podra incluir en el estudio mas de 99 sujetos. Es un campo obligatotio.

Es muy importante e imprescindible el cumplimentar estos tres itemes, de hecho el formulatio electrénico
no permite grabar los datos si no estin adecuadamente registrados, ya que ellos definen la identificacién
de cada sujeto en la base de datos, lo que se llevara a cabo como la combinacién de los tres campos, ya
que por el disefio no pueden existir dos sujetos en los que coincidan estos tres campos.

2.- DATOS PERSONALES

Iniciales: Iniciales del sujeto; este campo no se introducird en la base de datos y serd util tan sélo para
cada uno de los investigadores que quieran guardar una copia de cada formulario en la historia de
los sujetos. Aunque en el formulario en papel figura en el encabezamiento esta ah{ por una
cuestion puramente de disefio ya que no intervendra en la identificacién de los sujetos. Es un
campo conveniente porque puede facilitar subsanar algunos errores, pero no es necesario.

Fecha de Nacimiento: Fecha en la que nacié el sujeto evaluado; el formato es dia/mes/afio

(H#/##/####). No es un campo obligatorio.

Edad: Edad expresada en afios; considerar como edad la diferencia expresada en afios completos y
ajustado al inferior entre la fecha actual (en la que se pasa el EUROTEST) y la fecha nacimiento.
Ej.: Fecha actual: 21/12/04, Fecha Nacimiento: 22/12/30: 64 afios; 21/12/30: 64 afios; 19/12/30:
63 afios. Es un campo obligatotio.

Sexo: Siguiendo el procedimiento ya utilizado en el estudio del Test del Dinero, vamos a considerar s6lo
dos sexos (mujer y hombre); en caso de duda, optar por el preferido por el sujeto, coincida o no
con el recogido en el DNI. Es un campo obligatorio.

Ambito: Hace referencia al tamafio de la localidad donde reside habitualmente el sujeto; sefiale la
categoria correspondiente. Considere ambito rural localidades hasta 5000 habitantes. No es un
campo obligatorio.

Los itemes referentes a los aspectos educativos es de esperar que presenten frecuentemente problemas
para cumplimentarlos debido a las caracteristicas sociopoliticas en que crecieron nuestros mayores. En la
primera mitad del siglo XX, la educacién formal en nuestro paifs, en especial en los tramos iniciales, no
estaba generalizada, sobre todo en ambientes rurales; si se puede hablar de criterios unificados a partir de
lo que por entonces era el Bachiller Superior al que se podifa acceder a una edad variable pero siempre a
partir de los 15-16 afios. La educacién primaria no estaba estructurada y en muchos casos, los contenidos
se limitaban a aprender a leer y escribir y las “cuatro reglas”, junto con otros contenidos que podian variar
segun el entorno que se considerara (costura, urbanidad, etc.). En muchos casos, la asistencia era irregular,
bien por causa del docente (maestros itinerantes, falta de maestro durante periodos de tiempo variable) o
del discente (iba a la escuela cuando no tenfa que trabajar). Estas circunstancias determinan que debamos
esperar una amplia variedad de respuesta, y de muy distinto valor a la pregunta: ccuantos afios fue Vd. a la
escuela? o ¢qué estudios realizé6 Vd.?; por este motivo, es de esperar dificultades al categorizar las
respuestas por lo que es conveniente adoptar un consenso basado en normas concretas para cada uno de
los itemes incluidos en este apartado.

Nivel Educativo: de forma general, a partir de los estudios secundatios, considere siempre el grado
maximo que completd; como unica excepcién, considerar con un nivel de Diplomatura no sélo a
aquellos que han completado una formacién de este tipo, sino también a aquellas otras personas
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que han cursado al menos 3 afios de estudios universitarios. Ej: es decir, un sujeto que se matriculd
en la Facultad de Derecho y cursé dos afios de catrera, tendria estudios secundarios; si en lugar de
dos hubiera cursado 4 afios, le adjudicarfamos un nivel de Diplomatura

Considerar “estudios secundarios” el Bachiller Superior y “estudios primarios” el Bachiller
Elemental. Considerar “Primarios Incompletos” a aquellos sujetos que o bien no han completado
este tipo de educacién o bien que recibieron educacion formal de forma irregular o atipica, sea
cuales sean los afios que se prolongara ésta.

Asi, tendrfamos los siguientes ejemplos:

Sujeto que estuvo hasta los 14 afios asistiendo de forma irregular al colegio o bien
que recibia educacién de forma no reglada por un maestro itinerante: Primarios
Incompletos

Sujeto que comenzé Perito Agricola pero lo abandoné en el primer afio:
Estudios Secundarios

Abogado: Licenciatura
Sujeté que cursé hasta 2° de Bachiller Superior: Primarios
Sujeto que nunca recibié una educacién formal: Nunca Escolarizado

Anos de Educaciéon Formal: para evitar en lo posible los problemas derivados de las circunstancias a
las que hemos aludido antes, se establecen los siguientes Critetios:

- Ninguno: nunca recibi6 una educaciéon formal por parte de un profesional o
institucién (maestro, colegio)

- Mas de 10 afios: considerar en este apartado a aquel que inici6 al menos Bachiller
Superior y todos los demas supuestos superiores (Universidad, etc)

- Escolarizacion Irregular: considerar en este apartado, aquellos sujetos que han
recibido una educacién formal por parte de un profesional de forma irregular por
un tiempo imposible de precisar (el maestro pasaba de vez en cuando por el cortijo,
iba cuando podia a la escuela, etc.)

- Todos los demids casos setfan incluidos en la categoria “Menos de 10 afios”

Nivel de Alfabetizacion: Un nimero no despreciable de nuestros mayores ha tenido la oportunidad de
lograr la alfabetizacién aun sin haber tenido la oportunidad de recibir una Educaciéon Formal; es el
caso de haber aprendido a leer por medio de algin familiar o amigo o incluso sélo, como algunos
dicen; también es muy habitual entre los varones el haber aprendido a leer durante su periodo de
“Servicio Militar Obligatorio”. La alfabetizacion es una variable importante a considerar, de forma
independiente a cémo se haya adquirido, de ahi la inclusion de este item. Muchas de estas
personas, no han alcanzado una capacidad lectora fluida y leen silaba a silaba (“leo y escribo para
mi apafio”), estos sujetos, deberan clasificarse como “Lee y Escribe sin fluidez”.

Téngase en cuenta en este item que el hecho de haber asistido a la escuela en aquellos tiempos
durante un nimero de afios determinado, no garantizaba ni la alfabetizacién ni la fluidez en la
lectoescritura, de ahi que sea posible que existan sujetos que ain habiendo asistido a la escuela
durante un nimero de afios y que deben ser clasificados con un nivel educativo distinto de “No
Escolarizado”, pueden ser considerados como “Analfabetos” o bien como “Lee y Escribe sin
fluidez” en este item.

¢Acepta participar?: Este campo es obligatotio cumplimentarlo; estd situado en esta posicién del
formulario para aquellos casos en los que el sujeto no acepte participar, tratar de recordar que es
importante recoger al menos los datos del formulario que hay hasta llegar a este campo. En el
formulario electrénico por defecto aparece el “Si” pues es de esperar, basados en experiencias
previas, que el no aceptar sea excepcional y que lo generalizado sera la respuesta que aparece
sefalada.

En caso de que no aceptara participar, deberia rellenarse el campo siguiente en el que se
especificaria el motivo de no aceptacién si es posible.

Manejo del dinero: este item pretende evaluar la impresioén subjetiva del sujeto acerca de como se ha
adaptado al nuevo sistema monetario y la habilidad con la cual maneja las nuevas monedas.



Muchas personas, no necesatiamente mayores realizan de forma habitual transformaciones
mentales a las antiguas pesetas, no es a esto a lo que se refiere esta pregunta, sino a las habilidades
relacionadas con el manejo real (pagos, cuentas, cambios, etc.). Se trata de un opinién subjetiva.

Uso del dinero: este item pretende controlar la frecuencia de uso del dinero, ya que es una circunstancia
habitual que sujetos afiosos aun sin sufrir deterioro cognitivo, pero quizas por otras limitaciones
fisicas o por falta de oportunidad, no manejen con frecuencia el dinero. Con el fin de
homogeneizar la categorizacién de las respuestas, vamos a considerar como definitorio el hecho de
haber manejado dinero en las dltimas 24 horas o en la tltima semana.

- Sujetos que manejan dinero a diario: Habitual

- Sujetos que no manejan dinero a diatio pero que no pasa un periodo de mas de
una semana sin que lo hagan: Ocasional

- Sujetos que pasan periodo de mds de una semana sin manejar dinero:
Excepcional

Ultima vez que usé dinero: este item tiene sentido porque aunque por regla general un sujeto maneje
dinero con una frecuencia determinada, pudiera ser que por circunstancias coyunturales (ingresos
hospitalarios, vida en residencia, etc.) lleve un periodo de tiempo prolongado sin hacerlo. Las
distintas opciones validas son autoexplicativas.

¢Lleva dinero encima?: este item estd justificado porque puede ser una medida mds objetiva de la
capacidad del sujeto de manejo de las monedas. Los dos anteriores se trata de impresiones
subjetivas que pudieran ser que, como fruto de la anosoagnosia o de la intencionalidad, no se
correspondiera con la realidad, en cambio el hecho de llevar monedas y billetes puede ser un
indicador directo de la capacidad de su manejo, aunque no siempre.

3.- ANTECEDENTES PERSONALES

Antecedentes Familiares de Demencia: considerar sélo relaciones familiares de primer grado (padres,
hermanos, hijos) y consideratlo positivo independientemente del nimero de antecedentes que
existan.

T.C.E.: Se refiere a la existencia de traumatismo craneoencefélicos; no considerar aunque sean evocados
por el sujeto, aquellos traumatismo banales que todas las personas hemos tenido. Interrogue sélo
por la existencia de TCE que hayan precisado atencién médica u observacion y en caso de existir
esos antecedentes, valore la posibilidad o no de que dejaran secuelas.

Tabaco: considere como no fumador sélo a aquellas personas que nunca han fumado o lo han hecho
excepcionalmente; no clasifique como exfumador a personas que lleven menos de un mes sin
fumar.

Alcohol: considere como bebedor habitual a todas aquellas personas que beben alcohol a diario
independientemente de la cantidad y del caricter abusivo de esta ingesta; como No/excepcional
a aquellos otros que no beben nunca o lo hacen muy en momentos muy puntuales (Fin de afio,
etc.). El resto de casuistica, clasificatla como Esporadico.

Otros antecedentes: los itemes incluidos en este apartado deben ser contestados Si — No segun la
presencia o ausencia de los problemas médicos que se listan. En caso de respuesta afirmativa, se
debe contestar también si se sigue tratamiento médico o no; considere para contestar a este
apartado solo los tratamientos farmacolégicos, es decir, en un sujeto con HTA controlada con
dieta, la respuesta serfa No. En el apartado Especificar hacer constar el grupo farmacolégico
(estatinas, diuréticos, hipoglucemiantes orales, etc.). El apartado Otros problemas SNC
(especificar), se refiere a la existencia de procesos que por su naturaleza o tratamiento puedieran
ser relevantes para la existencia de posible deterioro cognitivo (ej: Epilepsia, Parkinson, etc.), en
caso de contestar afirmativamente habria que especificar la naturaleza del proceso en el apartado
correspondiente.

4.- DIAGNOSTICO

Diagnoéstico Principal: es el diagndstico que motiva la consulta del sujeto, y que a tenor de los requisitos
del estudio, debe de estar previamente establecido excepto en el siguiente caso: aquellos sujetos
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que son revisados por un proceso pero que durante esta revision se comprueba que al mismo se ha
asociado un deterioro cognitivo (ej: Parkinson al que se aflade demencia y se verifica este hecho en
la revision programada para su proceso parkinsoniano); en estos casos, el diagndstico principal
sera el de deterioro cognitivo o demencia asociado al proceso de base y en los antecedentes en el
apartado otros problemas SNC (especificar) se hara constar el proceso de base.

¢Puede el dx o AP afectar cognicion?: hace referencia a si los AP o el diagndstico principal del sujeto
son causa reconocida de deterioro cognitivo o demencia ain cuando en este sujeto en concreto no
se dé el caso. Por ejemplo, en un sujeto que revisamos por Enf. de Parkinson o con AP de este
proceso que revisamos por otra cosa (meralgia parestésica), habria que contestar Si aun cuando el
sujeto no presente deterioro cognitivo en ese momento. Si la causa por la que revisamos al sujeto
es un Tanel del Carpo, la contestacion habra de ser No.

¢Toma medicamentos con potencial efecto cognitivo negativo?: Habra de contestar Si en aquellos
casos en que estimemos que en el momento de aplicar el Test, el sujeto tiene interferido su
rendimiento cognitivo habitual por la toma de algin farmaco. La toma de hipnéticos u otro
farmacos de forma rutinaria y crénica sin otros signos asociados de sedacién diurna o interferencia
cognitiva, no capacita para contestar S{ en este apartado. En caso de contestacion afirmativa, se
debera hacer constar los farmacos que estd tomando y a los que se considera responsables de esta
interferencia.

Diagnostico Cognitivo: esta es la Variable Dependiente del proyecto y la que a la postre definira la
utilidad del EUROTEST. Hemos categorizado en 5 estratos todo el espectro que va desde la
normalidad a la Demencia Severa; la variables clave para la clasificacion estara en la presencia de
detetioro cognitivo y/o tepercusién funcional dependiente de este detetioro. Los sujetos con “No
deterioro cognitivo” no tendrin ni deterioro ni repercusiéon funcional; los sujetos con
“Trastorno Cognitivo Ligero”, tendran deterioro sin repercusion funcional de éste; y por tltimo,
los sujetos con “Demencia” en cualquiera de sus grados tendran deterioro cognitivo y
repercusion funcional de éste.

Los criterios que utilizaremos como “gold standard’ son eminentemente clinicos, sin que se exija
para este estudio la realizacion de exploraciones complementarias especificas de apoyo excepto las
derivadas, cuando sea el caso, de la evaluacién neuropsicolégica que habitualmente realiza cada
investigador. Los criterios que utilizaremos seran los siguientes:

- No deterioro cognitivo: sujetos no incluidos en las siguientes categotias; por
definicién, se trata de sujetos sin menoscabo de sus capacidades cognitivas o
discreta merma de las mismas que es esperable en funcién de la edad.

- “Trastorno cognitivo ligero”: se emplearin los criterios operativos
ecomendados por el Grupo de Estudio de Neurologia de la Conducta y Demencia
1 dad 1 G de Estudio de N 1 de la Conducta y D
para “Deterioro Cognitivo Ligero”

- “Demencia”: con el objeto de armonizar los criterios operativos con los mas
utilizados internacionalmente, se seguiran los criterios del DSMIV-TR

Los criterios para establecer la severidad de la demencia que utilizaremos seran los
establecidos por el DSM III-R, por ser los mas faciles e intuitivos:

- “Leve”: El sujeto es independiente para las actividades bésicas e instrumentales de
la vida diaria

- “Moderado”: el sujeto precisa ayuda o supervision para las actividades
instrumentales (utilizacién electrodomésticos y aparatos, asuntos financieros,
movilidad fuera de casa, compras, gestién del tratamiento, etc.), pero es auténomo
para las actividades basicas de la vida diaria (aseo, bafio, alimentacién, esfinteres,
movilidad en casa, etc.)

- “Severo”™: el sujeto precisa ayuda y supervision en las actividades basicas e
instrumentales de la vida diaria

El concepto de repercusion funcional hace referencia exclusiva a la influencia en la
capacidad funcional del deterioro cognitivo ya que en este grupo de edad puede existir
menoscabo funcional por otros muchos motivos (ictus, fractura de cadera, etc.) que no
debe ser valorable para el diagnéstico de demencia.



Demencia: campo destinado a registrar el tipo de demencia ya que la Enf. de Alzheimer constituye una
entidad con peso propio, no sélo por las caracteristicas peculiares del cuadro clinico (perfil
temporal, predominio alteracién mnésica, etc.) sino también, por la frecuencia, de ahi que se realice
un estudio de los resultados atendiendo a este diagnostico. Se utilizaran los criterios de Enf. de
Alzheimer Probable establecidos por el NINCDS-ADRDA por ser los mas generalizados.

GDS: este campo valorard el estadio evolutivo de cada sujeto del estudio mediante la conocida
escala GDS de Reisberg de uso muy extendido, que permite clasificar en una misma escala
desde sujetos normales a demencias en fase terminal.

Otros Test: estos datos seran muy importantes para evaluar la validez convergente del
EUROTEST; serd necesatio aplicar al menos uno de estos test a cada sujeto, dejando la
eleccién a criterio de cada investigador en funcién de sus preferencias y usos habituales. Se
ha optado por el MMSE (Mini-Mental de Folstein), MEC (Mini-Examen Cognitivo de
Lobo) y SPMSQ (Short Portable Mental Status Questionnaire de Pfeffer) por ser los mds
empleados en la practica clinica habitual. No existe inconveniente en que se apliquen mas
de uno.

El MEC-30 se refiere a la puntuacién obtenida en el test MEC de Lobo clasico (MEC-35)
menos las puntuaciones correspondientes a los {temes “serie invertida” y “semejanzas” de
este mismo test. Es decir, en aquellos casos en los que se elija aplicar el MEC se deberan
completar ambos campos: MEC-35 y MEC-30.

APLICACION DEL EUROTEST (VER ANEXO IV)*

* Continta con el ANEXO IV de Normas de aplicacion del EUROTEST®
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Amnexo VII.- Consentimiento informado

Estimado Sr/Sra:

Estamos llevando a cabo un estudio que pretende ver la eficacia de una
breve prueba con monedas (EUROTEST) en identificar a personas con
problemas de memoria que pudieran ser indicativos del inicio de alguna
enfermedad.

Existen otras pruebas, pero ninguna de ellas es completamente satisfactoria,
por lo que pensamos que esta nueva puede dar mejores resultados.

Estamos invitando a personas como usted, a participar en este estudio. Su
participacién nos ayudara a determinar cual de las pruebas da mejor
resultados y es mas facil de utilizar y as{ en un futuro estaremos en mejores
condiciones de detectar rapidamente a las personas con problemas de
memortia.

Su participaciéon en este estudio, solo le supondra unos minutos de su
tiempo; ninguna de las pruebas que utilizamos produce dolor o malestar
fisico, todas ellas consisten en preguntas o tareas de mayor o menor
dificultad que Vd. debe de responder o hacer lo mejor posible; algunas son
muy faciles, pero en cambio, otras son mas dificiles. El hecho de no saber
alguna respuesta o responder con inseguridad no tiene por qué preocupatle,
ni significar que Vd padece de alguna enfermedad; tenga en cuenta que
muchas preguntas estan hechas precisamente para que sea muy dificil
acertarlas.

Su participaciéon en este estudio es completamente voluntaria. Todos los
datos personales son confidenciales y no se mencionara el nombre de
ninguna persona que participe en €l

Tenga la completa seguridad de que si decide no participar, esto no le
supondra ningun inconveniente ni perjuicio en la atencién que se le esté
prestando.

Si tiene alguna duda o inquietud sobre el estudio, puede preguntarme todo
lo que desee saber sobre el mismo.



Amnexo VIIL.- Consentimiento para filmacion

o , autorizo al Dr. C.
Carnero Pardo a grabar en video la aplicacion del EUROTEST® |

entendiendo que esta grabacion podra ser visionada por otros profesionales
sanitarios, pero siempre utilizada con fines académicos y cientificos,

preservando en todo caso mi anonimato.

En Almeriaa..... de
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Amnexo IX.- Formulario estudio utilidad diagnostica

Fecha Nacimiento Entorno
Varén Mujer Dia Mes Ano Afos Rural Urbano
1 2 I Y 1 2
0 | Ninguno 0 | Ninguno 0 | Analfabeto
1 Primarios incompletos 1 | Escolarizacién Irregular 1 | Lee y Escribe sin Fluidez
2 | Primarios 2 | Menos de 10 afios 2 | Lee y Escribe con Fluidez
3 | Secundarios 3 | 10 o mas afios
4 | Diplomatura
5 Universitarios

¢Acepta participar en el estudio?

Si No Especificar la causa
1 0
e |
0 | Mal Excepcional Mas de una semana 0 | No
1 Regular 1 Ocasional 1 Ultima semana 1 | Monedas o Billetes
2 | Bien Habitual 2 | Ultimas 24 horas Monedas y Billetes
Demencia | 0 | No/excepcional | excepcional
0 |No 1 S1, sin secuelas 1 hx—fumador 1 | Esporadico
1 |Si 2 Si, con secuelas 2 Fumador activo 2 | Habitual

Otros Antecedentes

Presencia

Tratamiento

Especificar

Depresion/Animo Depresivo 0 [No| 1 |[S 0 |[No 1 | S
HTA 0 [No| 1 |[S 0 [No 1 |Si
Hiperlipidemia 0 [No|1|[Si 0 |No 1 | S
Diabetes 0 [No| 1 |Si JO0 |No 1 | S
Ictus 0 [No[1|Si §0 |No 1 | S
Otros problemas SNC (especificar) 0 [No| 1 |[S 0 [No 1 |54

Diagnéstico

Diagnéstico Principal

Puede el dx o AP afectar cognicién? 0 | No I 1 | S Especificar medicamentos
:Toma medicamentos con potencial .

¢ o , P 0 [Nof 1 |si

efecto cognitivo negativo?

Diagnéstico Cognitivo

Demencia

Otros Test

Demencia severa

0 No deterioro cognitivo No demencia 4 MMSE
1 Trastorno Cognitivo Ligero 1 EA probable 2 5 MEC-35
2 Demencia leve Otra demencia 3 6 MEC-30
3 Demencia moderada 7 SPMSQ
4




Hora Inicio :

1.- Conocimiento
“sRecuerda de qué cantidades hay das en la actualidad?; Fijese que le pregunto monedas y no billetes
(Maximo un minuto)

ctmos:[J1 [J2 [d5 [ [J20 [J50 Buros []1 []2
[ ] Otras (especificar): Total correctas: Intrusiones:
“sRecuerda de qué cantidades hay billetes actualmente?”. (Maximo un minuto)

Euros: [ 15 [J10 [J20 [50 [Jwoo [Je200 [500

[] Otros (especificar): Total correctas: Intrusiones:

2

2.- Calculo

Ponga delante del sujeto las monedas (2 de 1 euro, 1 de 50 ctmos, 3 de 20 ctmos y 5 de 10 ctmos) y pidale de forma consecutiva
las siguientes tareas. En caso de que la contestacion sea erronea, hagaselo saber y dele un unico nuevo intento. Algunos items tienen
varias soluciones, todas ellas son validas. Conceda un maximo de un minuto por cada item y pase al siguiente si no ha contestado

correctamente en este tiempo o ha agotado los dos intentos.

“sCudntas monedas hay aqui?” (11)

[ Correcto [] Cortecto segundo intento [ Incorrecto
“sMe cambia esta moneda por otras mds pequesias?”
(retirar las 2 monedas de 1 euro y mostrarle s6lo una)

[ Correcto [ Correcto segundo intento [ Incorrecto
“sCuanto dinero hay aqui en total?” (3.60 euros) (de nuevo todas las monedas)

[ Correcto [ Correcto segundo intento [ Incorrecto
“Por favor, reparta estas das en dos tones que tengan el mismo dinero”

[] Correcto [ Correcto segundo intento [ Incorrecto
“Idem, en tres montones que tengan el mismo dinero” (1.20 euros)

[ Correcto [ Correcto segundo intento [ Incorrecto

3.- Tarea de distraccion (Fluencia Verbal Semintica)
“Quiero que me diga todos los nombres de animales que se le ocurran, ya sean de la tierra, del mar o del aire, del campo o de la casa,
jitodos los que se le ocurran!!”

4.- Recuerdo
“Para finalizar, quiero que haga un ultimo esfuerzo y trate de recordar”:

“sCudntas monedas le ensené antes?” (11)
Respuesta: [ Cortecto [ Incortecto
“sCudnto dinero habia en total?” (3.60 euros)
Respuesta: [ Cottecto [ Incorrecto
“sRecnerda qué das habia exact te?” Intrusiones
Cantidad Moneda Otras OOoOoOono
[0__5 de 10 ctmos _ [ Total 1 ctmo _ O Total
[J__3 de 20 ctmos _ [ Aciertos 2 ctmos __ [ Intrusiones
[O__1 de 50 ctmos O 5 ctmos 0O
J_2 de 1euro 0o 2 euros I

TOTAL (1 + 2 + 4)

Hora Finalizacion : Duracion:

¢Ha completado el test?

Si No (Déf. Sensoriales) No (Déf. Motores) No (Déf. Cognitivos) No (Otras)
1 | 2 3 4 5
OBSERVACIONES.- FIRMA INVESTIGADOR:
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Anexo X.- Formulario estudio fiabilidad interobservador

0 | Hombte 0 | Analfabeto

1 | Mujer 1 | Lee y Escribe sin fluidez

2 | Lee y Esctibe con fuidez

EUROTEST

1.- Conocimiento

“sRecuerda de qué cantidades hay das en la actualidad?; Fijese que le pregunt das y no billetes”
(Maximo un minuto)
ctmos: [ J1 [l2 [15 [Jwo [J20 []50 Euros [J1 []2
[] Otras (especificar): Total correctas: Intrusiones:
“sRecuerda de qué cantidades hay billetes actualmente?”. (Maximo un minuto)
Buros: [15 [J10 [J20 [Js0 [Jio [J200 []500
[] Otros (especificar): Total correctas: Intfrusiones:
2.- Calculo
“sCuantas monedas hay aqui?” (11)
[ Correcto [ Correcto segundo intento [ Incorrecto
“sMe cambia esta moneda por otras mas pequesias?”
(retirar las 2 monedas de 1 euro y mostratle s6lo una)
[] Cortecto [ Cortecto segundo intento [ Incorrecto
“sCudnto dinero hay aqui en total?” (3.60 euros) (de nuevo todas las monedas)
[] Correcto [] Cortecto segundo intento [ Incorrecto
“Por favor, reparta estas monedas en dos montones que tengan el mismo dinero”
[] Cortecto [ Cortecto segundo intento [ Incorrecto
“Idem, en tres montones que tengan el mismo dinero” (1.20 euros)
[] Correcto [] Correcto segundo intento [ Incorrecto

3.- Tarea de distraccion (Fluencia Verbal Seméntica)

“Quiero que me diga todos los nombres de animales que se le ocurran, ya sean de la tierra, del mar o del aive, del campo o

de la casa, jitodos los que se le ocurran!!”

4.- Recuerdo

“sCudntas monedas le enseiié antes?” (11)
Respuesta: [ Correcto  [] Incortecto

“sCudnto dinero habia en total?” (3.60 euros)
Respuesta: [ Cortecto  [] Incorrecto

“sRecnerda qué das habia exactamente?”

Cantidad Moneda Intrusiones

[O__5 de 10 ctmos _ [ Total 1 ctmo _ O Total
[J__3 de 20 ctmos _ [ Aciertos 2 ctmos __ [ Intrusiones
[O__1 de 50 ctmos O 5 ctmos ]

J_2 de 1euro 0o 2 euros I

OBSERVACIONES.- FIRMA INVESTIGADOR:

TOTAL (1 +2 + 4)




Anexo XI.- Aprobacion del Comité de

Torrvecardenas

Servicio Anc!aluz de Salud
CONSEJERIA DE SALUD

COMITE ETICO DE INVESTIGACION CLINICA

N. Ref.: CFS/ecm

Etica del

DR. CRISTOBAL CARNERO PARDO
SECCION DE NEUROLOGIA
H. TORRECARDENAS

Una vez visto y evaluado el proyecto de investigacién titulado: “ESTUDIO

TRANSVERSAL MULTICENTRICO PARA EVALUAR LA UTILIDAD
DIAGNOSTICA DEL EUROTEST EN LA IDENTIFICACION DE SUJETOS
CON DEMENCIA”, Cédigo de protocolo: TRANS-EUROTEST, este Comité en su
reunién del dia 28 de enero de 2004, consideré que dicho estudio reiine los requisitos

metodolégicos éticos y legales para llevarse a cabo el estudio.

aeria a 29 de enero de 2004

~Fdo. Carmen Ferndndez Sanchez

SECRETARIA CEIC

Complejo Hospitalario Torrecardenas

) HOSPITAL TORRECARDENAS. Paraje Tomecardenas, /n. 04009 Almerta. Thno. 950 016000
[0 HOSPITAL PROVINCIAL. Calle Hospital, s/n. 04002 Aimerta, Tna. 950 017600

[ HOSPITAL CRUZ RCUA. Cra. de Ronda n® 196, 04009 Almerla. Tho, 950 017400

O CENTRO PERIF, ESPECIAIDADES. Ctra. de Ronda n® 226, 04008 Aimeria. Tino. 950 017200

Mod. 8.5.2.4508
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Anexo XII.- Aprobacion de la Comision de Investigacion Clinica

del Hospztal Torrecardenas

Servicio Andaluz de Salud
CONSEJERIA DE SALUD

D. FRANCISCO JAVIER MUNOZ VICO, Vicepresidente de la Comisién de
Investigacién del Complejo Hospitalario Torrecirdenas de Almeria

CERTIFICA

Que esta Comisién en reunién celebrada el dia 11 de febrero de 2004, ha visto
y valorado el estudio titulado: “Estudio Transversal multicéntrico para
evaluar la utilidad diagnéstica del EUROTEST en la identificacion de
sujetos con demencia.”

Se cumplen los requisitos necesarios de idoneidad del protocolo en
relacidn con los objetivos del estudio.

La capacidad del investigador y los medios disponibles son apropiados
para llevar a cabo el estudio.

El protocolo presentado respeta los principios éticos de la Declaracién
de Edimburgo y otros Cédigos Internacionales.

Y que esta Comisi6n acepta que dicho estudio sea realizado por el Dr.
Cristobal Carnero Pardo, Facultativo Especialista del Area de Neurologia del

Hospital Torrecirdenas
Lo que firmo en A]meﬁanu de dos mil cuatro.
STy '_‘:.i‘:’-:\
g ﬂ,‘ 2 A\ 7
-;E.f.ancisco Javier Mufioz Vico
Complejo Hospitalario Tormecardenas

] HOSPITAL TORRECARDENAS. Paraje Tomecardenas, /n. 04009 Almeria. Tino. 950 016000
[ HOSPITAL PROVINCIAL Calle Hospital, s/n. 04002 Aimerta. Tina. 950 017600

[0 HOSPITAL CRUZ ROUA. Ctra. de Ronda n® 196, 04007 Aimeria, Tino. 950 017400

O CENTRO PERIF. ESPECIALIDADES. Cira. de Ronda n® 226, (4008 Aimerta. Tino. 950 017200

Mod. 8.5.2.4508



Anexo XIII.- Concesion del aval cientifico de la Sociedad

Espaiiola de Neurologia

‘SOCIEDAD ESPARCLA DE NEURCLOGIA

La Dra. Immaculada Bonaventura Ibars, en calidad de Secretaria de
la Junta Directiva de la Sociedad Espafiola de Neurologia,

CERTIFICA:

Que la Sociedad Espafiola de Neurologia (SEN), en virtud del
articulo 5 de sus vigentes Estatutos, se complace en otorgar el Aval
Cientifico al proyecto de investigacion clinica “TRANS-EUROTEST",
presentado por el Dr. Cristébal Carnero Pardo.

Bacelons. NIF: 058,410,513

Y para que asi conste a los efectos oportunos, expide el siguiente
certificado en Barcelona, a 10 de febrero de 2004.

1%, 6730 el

el
i

Ve ge

Dra. Immaculada Bonaventura Ibars Dr. Jordi Matias-Guiu Guia
Secretaria Presidente

Junta Directiva Junta Directiva

Sociedad Espafiola de Neurologia Sociedad Espafiola de Neurologia

aann

Via Laietana, 57, pral. 2* » 08003 BARCELONA
Tel. 93 342 62 33 » Fax 93 412 56 54
e-mail: secretaria@sen.es * www.sen.cs
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Anexo XIV.- Concesion Beca de Investigacion de la Junta de

Andalucia. Centro Coordinador.

Pagna nim. 72

BOJA nim. 6

Sevilla, 11 de enero 2005

Titulo Proyecto: Regulacion del receptor de calclo (RCA) por
calcio y vitamina D en glandulas paratiroides y en rfidn,
Centro Investigacion: Hospital U, Reina Sofia,

Presupuesto: 17,500 euros

Beneficiario: Fundacion Lavante.
Presupuesto de la Actividad: 6.000 euros.
Presupuesto Subvencionade: 6.000 euros
Porcentaje Subvencionada: 100%.

Mum. Expte: 301/04.

Investigadar Principal: Garcia Ortega Ceséreo,

Titulo Proyecto: Morbilidad b faria de las mayo-
res en Andalucia

Centro Investigacidn: Hospital Punta de Europa.

Presupuesto: 6,000 euros.

Beneficiano: Fundacion Nefroldgica,
Presupuesto de |a Actividad: 10,000 euros.
Presupuesto Subvencionado: 10.000 euros.
Porcentaje Subvencionado: 100%.

Num. Expte: 269/04,

Investigador Principal: Carracedo Afdn Julia,

Titulo Proyecto: Disfuncién endotelial en la uremia, efecto de
las técnicas de didlisis sobre fa activacion celular cronica.
Centro Investigacion: Hospital U. Reina Sofia

Presupuesto: 10.000 euros.

Beneficiario: Fundacion Progreso v Salud.
Presupuesto de la Actividad: 68.320 euros,
Presupuesto Subvencionado: 68.320 euros,
Porcentaje Subvencionado: 100%.

Nim. Expte: 145/04.

Investigador Principal; Gonzalez Ballesteros Antonio.
Titulo Proyecto: Resultados del seguimiento de la atenciy
domiciliaria en |a poblacidn atendida por Ias enfermeras co
munitarias de entace del distrito sanitario La Vega,

Centro |Imvestigacidn: Distrito Sanitario de Atencidn Primaria
La Vega.

Presupuesto; 7,000 euros,

MNum. Expte: 124704,

Investigador Principal; Molina Fernandez Eduardo.

Titulo Proyecto: Prevalencia de diabetes mellitus tipe 2 en la
ciudad de Huelva,

Centro Investigacién: Distrito Sanitario de Atencidn Primaria
Huelva Costa Centros de Salud Urbanos,

Presupuesto: 8.000 euros.

Num. Expte: 135/04,

Investigador Principal: Pujol de la Llave Emilia

Titulo Provecte: Estudio de seroprevalencia y serovigilancia de
infeccién por el virus West Nile en una poblacidn centinela de
las marismas de Dofiana y del Odiel,

Centro Investigacion: Hospital Juan Ramén Jiménez,
Presupuesto; 8.200 euros.

Nam. Expte: 126/04.

Investigadar Principal: Diez Garcia Luis Felipe,

Titulo Proyecto: Eficacia de un programa de intervencién so-
bre la casulstica de medicina interna de un Hospital medida
por Grd 'S (Grupos Relacionados con el Diagnastico)

Centro Investigacién: Complejo Hospitalario Torrecérdenas.
Presupuesto: 8.120 eurgs,

Nom. Expte: 132/04.
Investigador Principal: Vazquez Villegas José

Titula Proyecto: Eficacia de una intervencién educativa en sa-
lud reproductiva y prevencidn de enfermedades de transmi-
5i0n sexual ¥ sida con mujeres iInmigrantes que ejercen la pros-
fitucidn,

Centro Investigacian: Distrito Sanitario Poniente de Almeria
Presupuesto: 7,000 euros,

Nom, Expte: 121/04,

Investigador Principal: Salazar Vera Ana Isabel,

Titulo Proyecto: Estudio sobme la satisfaccidn, utilizacion de
servicios y calidad percibida en atencidn al progreso asistencial
integrado de embarazo, parto y puerperio del SAS en el drea
sanitaria Juan Ramdn Jiménez,

Centro Investigacién: Hospital Juan Ramdn Jiménez,
Presupuesto: 4.000 euros.

Num. Expte: 290/04,

Investigador Principal: Mayeral Sanchez Eduardo.

Titulo Proyecto: Evolucion del riesgo cardiovascular en una
cohorle de poblacion Andaluza en los dltimos 12 afos (1992-
2004),

Centro Investigacian: Centro Salud San Pablo,

Presupueste: 11.000 euros.

Mam. Expte: 122/04,

Investigador Principal: Balongo Garcia Rafasl,
Titulo Proyecto: Evaluacian de la calidad de vida en el periodo
postoperartorio en cirugla genaral v del aparato digestivo,

pital
puesto: 6.000 euros.

Ném. Expte: 125/04,
Investigador Principal: Carnero Pardo Cristdbal.
Titulo Proyecto: Evaluacion de la validez y fiabilidad del eurotest
en la defeccion de deterioro cognitivo y demencia (Estudio Trans
Eurotest), centro coordinador.

Centra Imvestigacion: Hospital Torrecardenas.
Presupuesto: 9.000 euros.

Presupuesto de ia Ariimes: To o0 euros.
Presupuesto Subvencionado: 98.136 eurcs,
Porcentaje Subvencionada: 100%.

Mum, Expte: 105/04.

Investigador Principal: De Andrés Garcia José Antonio,

Titulo Proyecto: Evaluacion y mejora de |a atencién sanitaria a
la fractura de cadera en el anciano en el 4rea sanitaria Cadiz
San Femando.

Centro Investigacidn: Hospital U. Puerta del Mar.
Presupuesto: £.000 euros,

Nom. Expte: 107/04.

Investigador Principal: Failde Martinez Inmacutada.

Titulo Proyecto: Calidad de vida relacionada con la salud en
pacientes diagnosticados de anorexia y/o bulimia nerviosa,
Centro Investigacion: Hospital U, Puerta del Mar,
Presupuesto: 6.000 euros,

Nam. Expte: 110/04.

Investigador Principal: De fa Torre Fernandez Trulillo.

Titulo Prayecto: Influencia de los factores socioculturales en la
motivacion de los ancianos para seguir las recomendaciones
de autocuidado de los profesionales sanitarios

Centro Investigacidn: Hospital U, Puerta del Mar,
Presupuesto: 6.300 euros,

Nom, Expte: 114,/04,
Investigador Principal: Lahoz Rallo Blanca




Anexo XV.- Concesion Beca de Investigacion de la Junta de

Andalucia. Centro Asociado.

Sevilla, 11 de enero 2005

BOJA ndm. 6

Pégina nom. 73

Titulo Proyecto: Efectividad de una intervencion con educado-
res para la prevencién primaria y secundaria del tabaguismo
en la comunidad escolar.

Centro Investigacidn: Centros de Salud Acreditades.
Presupuesto: 7,000 euros,

Nom. Expte: 93/04.

Investigador Principal: Lopez Sanchez Antonia.
Titulo Proyecto: Andlisis del impacto de las altas planificadas
en pacientes intervenidos de fractura de cadera.

Centro Investigacion: Hospital U. Puerta del Mar-Dito. Sanita-
rio Bahla de Cadiz La Janda.
Presupuesto: 5,000 euros.

H
1B
i
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Nam, Expte: 104/04.

Investigador Principal: Girdn Gonzalez José Antonio.
Titulo Provecto: Hepatitis G en el enfermo coinfectado por Mg
virus de la inmunodeficiencia humana y de la hepatitits C,
influencia sobre parametros inmunes y modulacian por el tra-
tamiento con interferdn y ribavirina.

Centro Investigacidn: Hospital U. Puerta del Mar.
Presupuesto: 10,000 euros.

Nom. Expte: 115/04.

Investigador Principal: Campos Caro Antonio.

Titulo Proyecto: Caracterizacion de las proteinas de membra-
nas asociadas a vesiculas secretoras de anticuerpos en célu-
las plasmaticas humanas.

Centro Investigacion: Hospital U. Puerta del Mar,
Presupuesto: 15.000 euros.

Nam. Expte: 106/04.

Investigador Principal: Benitez Rodriguez Encamacion.

Titulo Proyecto: Analisis espacial de la mortalidad por cancer
en la provincia de Cadiz 1992-2002, factores ambientales y
socioecondmicos.

Centro Investigacidn: Hospital U. Puerta del Mar,
Presupuesto: 5.836 euros,

Num. Expte; 96/04.

Investigador Principal: Hervias Vivancos Blas.

Titulo Proyecto: Diabetes e hipertension, estudio del estado
oxidativo d te el emk a fado de diabetes, hi-
pertension, tabaguismo y alcohol, efecto de los antioxidantes.
Centro Investigacion: Hospital U. Puerta del Mar.
Presupuesto: 9.000 euros.

Nim. Expte: 85/04.

Investigador Principal: Bartha Rasero José Luis.

Titulo Proyecto: Marcadores de dafo endotelial y sindrome
metabdlico durante el embarazo.

Centro Investigacion: Hospital U. Puerta del Mar.
Presupuesto: 8.000 euros.

Nom, Expte: 16/04.

Investigador Principal: Sanchez Olmede Maria Encarnacion.
Titulo Proyecto: Estudio del programa de enfermeria de enla-
ce, relacién enfermero paciente que se produce y la satisfac-
cién de ambos actores.

Centro Investigacion: Distrito sanitario de atencidn primaria
Campo de Gibraltar.

Presupuesto: 7.000 euros.

Nuom. Expte: 91/04.

Investigador Principal: Brieva Romero José Antonio.

Titulo Provecto: La expresidn de CXCR3 en células tumorales
de la leucemia linfatica crénica como factor prondstico de la
enfermedad.

Centro Investigacian: Hospital U. Puerta del Mar.
Presupuesto: 8.000 euros.

Nam. Expte: 109,/04.
Investigador Principal: Arriaga Pineiro Esperanza,

Titulo Proyecto: Opinidn de los profesionales de la medicina y
de enfermeria de los hospitales de especialidades Puerta del
Mar, Jerez de la Frontera, Puerto Real de Cadiz, pertenecien-
tes al SAS sobre |a Ley 41/2002, reguladora de |a autonomia
del paciente y de derechos y cbligaciones en materia de infor-
macidn y documentacidn clinica,

Centro Investigacion: Hospital U. Puerta del Mar.

Num, Expte: 103/04.
Investigador Principal; Cousido Martinez Conde Santiago.
Titulo Proyecto: Evaluacion de la validez y fiabilidad del eurote:
en la deteccion de deterioro cognitivo y demencia (estudio trans-
eurotest).

Centro Investigacidn: Hospital U, Puerta del Mar.
Presupuesto; 2.000 euros.

dario: Fundacion Reina Mercedes.
Presupuesio i =05
Presupuesto Subvenclonade: 252.700 euros.
Porcentaje Subvencionado: 100%.

Nom. Expte: 26/04.

Investigador Principal: Vallejo Tiller Alejandro.

Titulo Provecto: Mecanismas inmunoldgicos y virlogicos im-
plicados en |a ausencia de repoblacion de células T CD4+ en
pacientes sometidos a targa.

Centro Investigacién: Hospitales U. Virgen del Roclo.
Presupuesto: 9.000 euros.

Num. Expte: 21,/04.

Investigador Principal: Borrego Lapez Salud.

Titulo Proyecto: Andlisis molecular de genes candidatos para
el cancer medular de tircides. ;

Centro Investigacidn: Hospitales U. Virgen del Rocio.
Presupuesto: 9.000 euros.

Num, Expte: 47/04.

Investigador Principal: Stiefel Garcla Junco Pablo.
Titulo Proyecto: C ion del efecto de estatinas y b
sobre la funcidn endotelial medida por flujimetria laser doppler
complementada con iontoforesis y mediante diferentes mar-
cadores bioldgicos de disfuncidn endotelial.

Centro Investigacion: Hospitales U, Virgen del Rocio.
Presupuesto: 9.000 euros.

Nom, Expte: 51,/04.

Investigador Principal: Gonzalez Garcla Alejandro.

Titulo Proyecto: Estudio observacional prgspectivo de la apari-
cidn de lesiones isquémicas cerebrales secundarias a
angioplastia transluminal mas astent de estencsis carotideas
extracraneales con proteccion distal comprobadas con secuern-
cia de difusion en resonancia magnética.

Centro Investigacion: Hospitales U. Virgen del Rocio.
Presupuesto: 8,000 euros.

Nam. Expte: 52/04.

Investigador Principal; Loscertales Abril Mercedes.

Titulo Proyecto: Estudio de la calidad percibida por los padres
de nifios y por los propios niflos que son atendidos en el servi-
cio de urgencias de un Hospital Infantil.

Centro Investigacion: Hospitales U. Virgen del Rocio.
Presupuesto: 6.000 euros.

Nim. Expte: 33/04.

Investigador Principal: Murillo Cabeza Francisco.

Titulo Proyecto: Utilidad del péptido natriurético B (PNB) para
la aestratificacion de riesgo en pacientes con dolor tordcico en
un area de urgencias.
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Anexo XVI.- Mini-EUROTEST

1.- Primera Parte (Calculo)

Ponga delante del sujeto las monedas (2 de 1 euro, 1 de 50 ctmos, 3 de 20 ctmos y 5 de 10 ctmos) y
pidale de forma consecutiva las siguientes tareas. En caso de que la contestacion sea errénea, hagaselo
saber y dele un unico nuevo intento. Algunos itemes tienen varias soluciones, todas ellas son validas.
Conceda un maximo de un minuto por cada item y pase al siguiente si no ha contestado correctamente en
este tiempo o ha agotado los dos intentos.

“sMe cambia esta moneda por otras mds pequeiias?”
(retirar las 2 monedas de 1 euro y mostrarle s6lo una)
[] Cotrecto [] Cotrecto segundo intento [] Incotrecto
“sCudnto dinero hay aqui en total?” (3.60 euros) (de nuevo todas las monedas)
Correcto [] Correcto segundo intento [] Incorrecto
“Por favor, reparta estas monedas en dos montones que tengan el mismo dinero”
[] Correcto [] Correcto segundo intento [ ] Incorrecto

2.- Segunda Parte (Conocimiento de Billetes)

“sRecuerda de qué cantidades hay billetes actualmente?”. (Maximo un minuto)

Euros:[]5 []J10 []20 []50 []100 []J200 []500

[] Otros (especificar): Total correctas: Intrusiones:

3.- Tarea de distraccion: Fluencia Verbal Semantica

“Quiero que me diga todos los nombres de animales que se le ocurrvan, ya sean de la tierra, del mar o del aire,
del campo o de la casa, jjtodos los que se le ocurran!!”

4.- Tercera Parte (Recuerdo)

“sCuantas monedas le enseii¢ antes?” (11)
Respuesta: [] Correcto [ ] Incorrecto
“sCuanto dinero habia en total?” (3.60 curos)
Respuesta: [ ] Correcto [ ] Incorrecto
“sRecuerda qué monedas habia exactamente?”
Cantidad Moneda Intrusiones
[]_5 de 10 ctmos __[ | Total 1 ctmo _ [0 Total
[]_3 de 20 ctmos __[_| Aciertos 2 ctmos _ [ Intrusiones
[]_1 de 50 ctmos  __[_] 5 ctmos 1
[]_2 de leuro _ [ | _ 2 euros ]

TOTAL (1 + 2 + 3)




Anexo XVII-.- Test del Quetzal

1.- Primera Parte (Conocimiento/Denominacién)

“sRecuerda de qué cantidades hay monedas en la actualidad?; Fijese que le pregunto
monedas y no billetes” (Maximo un minuto)
Ctmos: [11 []5 []10 []25 [150 Quetzal []1

[] Otras (especificar): Total correctas: Intrusiones:

“sRecuerda de qué cantidades hay billetes actualmente?”. (Maximo un minuto)
Quetzal:  []5 110 120 150 1100

[[] Otros (especificar): Total correctas: Intrusiones:

2.- Segunda Parte (Calculo)

Ponga delante del sujeto las monedas (2 de 1 quetzal, 1 de 50 ctvo, 6 de 20 ctvo y 5 de 10 ctmos) y
pidale de forma consecutiva las siguientes tareas. En caso de que la contestacién sea errénea, hagaselo
saber y dele un tnico nuevo intento. Algunos itemes tienen varias soluciones, todas ellas son validas.
Conceda un méaximo de un minuto por cada item y pase al siguiente si no ha contestado cotrectamente en
este tiempo o ha agotado los dos intentos.

“sCudntas monedas hay aqui?” (14)

[] Correcto

[] Correcto segundo intento

[ ] Incorrecto

“sMe cambia esta moneda por otras mds pequeiias?”
(retirar las 2 monedas de 1 quetzal y mostrarle sélo una)

[] Cotrecto

Correcto segundo intento

[] Incotrecto

“sCudnto dinero hay aqui en total?” (4.5 quetzales) (de nuevo todas las monedas)
[] Correcto [] Correcto segundo intento [ ] Incotrecto

“Reparta las monedas en dos montones que tengan el mismo dinero” (2.25 quetzales)
[] Correcto [] Cotrecto segundo intento [] Incorrecto

“Idem, en tres montones que tengan el mismo dinero” (1.5 quetzales)

[] Correcto

[[] Correcto segundo intento

[ ] Incorrecto

3.- Tarea de distraccion: Fluencia Verbal Semantica

“Quiero que me diga todos los nombres de animales que se le ocurrvan, ya sean de la tierra, del mar o del aire,
del campo o de la casa, jjtodos los que se le ocurran!!”

4.- Tercera Parte (Recuerdo)
“Para finalizar, quiero que haga un ultimo esfuergoy trate de recordar”:

“sCudntas monedas le enseiié antes?” (14)

Respuesta:

[] Correcto [ ] Incorrecto

“sCudnto dinero habia en total?” (4.5 quetzales)

Respuesta: [] Cotrecto  [] Incorrecto
“sRecuerda qué monedas habia exactamente?”

Cantidad Moneda Intrusiones
[]_5 de 10 ctvos __[ ] Total 1 ctvo _[] Total
[]_6 de 25 ctvos  __[ | Aciertos 5 ctvos _ [ Intrusiones
[]_1 de 50 ctvos [ ] ]
[]_2 de 1 quetzal e ]

TOTAL (1 + 2 + 3)
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