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LACTRIVIS

LATIN AMERICAN COMMITTEE FOR TREATMENT
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RESOLUCION N° 19
(15/02/20)

El Comité Ejecutivo de LACTRIMS resuelve aprobar la financiacion y dar el aval
Cientifico al Proyecto de Investigacion presentado por los Drs. Sandra Vanotti,Miguel
Angel Macias y Fernando Caceres : “Deterioro cognitivo y estatus Laboral en
pacientes con Esclerosis Multiple de América Latina”.
El mismo cuenta con informe Técnico favorable del Coordinador General de
Proyectos Dr. Victor Rivera.
Se solicita al Autor:1-Presentar organigrama del desarrollo del Proyecto
2-Cronograma de liberacion de Fondos de Financiacion,debiendo
designar una Cuenta Bancaria donde girar desde la cuenta de LACTRIMS,y
provision de acuse de recibo de Recepcion de los mismos.
3-Hacer constar en la redaccion final el aval y financiamento de

LACTRIMS.

Dr. Fernando Hamuy Diaz de Bedoya Dr. Gustavo Baez Valiente
Presidente Secretario General
LACTRIMS LACTRIMS
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“Deterioro cognitivo y estatus Laboral en pacientes con Esclerosis Multiple de

América Latina”

Integrantes del Proyecto:

Coordinacidn cientifica: Dra. Vanotti, Dr. Macias-Islas, Dr. Caceres
Asesor cientifico: Dr. Ralph Benedict

Coordinacion de datos y analisis estadistico: Lic. Natalia Ciufia — Dr. Fernando Vazquez
Investigadores:

Argentina: Dr. Caceres

Dr. Garcea

Colombia: Dr. Garcia Bonitto

Dr. Granados — Dra. Arroyo

Dr. Navas

Chile: A designar

México: Dr. Macias

Paraguay: Dr. Hamuy

Uruguay: Dr. Buzzo

Presupuesto: Los valores se | Dra. Vanotti 1000

especifican en ddlares

Investigadores

Dr. Macias 1000

Dr. Benedict 1000 3000

Entrenamiento y Dra. Vanotti 500

Capacitaciéon

Investigadores Por paciente USS X 100 Pacientes 10000
100

Coordinacion de Datos Lic. Ciufia 500

Analisis Estadistico Dr. Vazquez 500

Traduccidn 500

Coordinacion General 1000

Total $ 16.000
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BICAMS & Empleo - LACTRIMS

“Deterioro cognitivo y estatus Laboral en pacientes con Esclerosis Multiple de América Latina”
Investigadores Principales: Dra. Sandra Vanotti - Dr. Miguel Macias Islas —

Dr. Fernando Caceres

Asesor: Dr. Ralph Benedict

Protocolo

Introduccidn y justificacion

La Esclerosis Multiple (EM) es una enfermedad crénica neurolégica que afecta principalmente
adultos jovenes entre 20 a 40 afios, la cual produce un conjunto de sintomas fisicos, cognitivos y
emocionales (Brownlee et al., 2016).

El deterioro cognitivo ocurre en aproximadamente el 40-60% de los pacientes con Esclerosis Multiple
(EM) (Benedict et al., 2006). En Argentina, el estudio nacional multicéntrico llamado RECONEM
(Relevamiento Nacional de Deterioro Cognitivo en la Esclerosis Multiple en espafiol) mostrd una tasa
de deterioro cognitivo del 46% entre los pacientes argentinos con EM, en consonancia con la
literatura (Caceres et al., 2011). Considerando la region de América Latina, el estudio RELACCEM
(siglas en inglés de Relevamiento Cognitivo y Conductual de pacientes con EM de América Latina), en
el cual se enrolaron pacientes con EM de Argentina, Chile, Colombia, México, Uruguay y Venezuela
revelaron un 34.5% de prevalencia de deterioro cognitivo. Cabe destacar que este porcentaje
representa a las personas con EM en la etapa temprana de la enfermedad - <5 afios de evolucién de
la enfermedad - (Caceres et al., 2014).

La deteccién temprana del deterioro cognitivo es esencial para mejorar la calidad de vida de los
pacientes con EM (Langdon et al., 2012). La Bateria “Brief International Cognitive Assessment for
MS” (BICAMS) fue desarrollada por un comité de expertos para proporcionar a los médicos una
evaluacidn rapida y valida del deterioro cognitivo en la EM, la cual puede ser utilizada en diferentes
grupos lingisticos y culturales. Comprende la prueba de Simbolos de Digitos numéricos (SDMT), la
prueba de aprendizaje verbal California Il (CVLT Il) y la prueba de memoria visoespacial breve
revisada (BVMTR) para evaluar la velocidad de procesamiento, la memoria verbal y la memoria visual
respectivamente (Benedict et al., 2012; Langdon et al., 2012).

En la actualidad, existen datos normativos para una serie de paises, incluida la Republica Checa
(Dusankova et al., 2012), Italia (Goretti et al., 2014), Hungria (Sandi et al., 2015), Irlanda (O ' Connell
et al., 2015), Brasil (Spedo et al., 2015), Canada (Walker et al., 2016), Argentina (Vanotti et al., 2016),
entre otros.

Se ha informado consistentemente que las dificultades cognitivas tienen una influencia
discapacitante en la vida diaria, social y laboral, en el cumplimiento del tratamiento y en el progreso
del tratamiento de rehabilitacion (Benedict et al., 2014; Benito-Ledn et al., 2002; Glanz et al., 2010).
La influencia de las variables clinicas sobre la enfermedad, como la discapacidad fisica, la depresién y
la fatiga, ha sido ampliamente documentada, pero no hay reportes sobre la influencia del deterioro
cognitivo y en combinacidn con las variables clinicas, en el aspecto social, tales como el estado de
empleo y el estado socioeconémico que las personas reciben en nuestra region. Precisamente, una
de las mayores preocupaciones de esta poblacion recae en la capacidad de trabajar (Benedict et.al,
2014; Cores et al., 2014; Vijayasingham et al, 2018). Las condiciones de trabajo y el empleo son
determinantes basicos de la salud y del bienestar de una poblacién (Wilkinson et al., 2003). En los
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ultimos afos, la globalizacion del mercado estd afectando las condiciones laborales de los paises
econdmicamente menos desarrollados. En la literatura, tanto en estudios transversales (Krokavcova
et al., 2010; Honarmand et al., 2011; Benedict et al., 2014) como longitudinales (Amato et al., 2001)
refieren que el deterioro cognitivo es un factor de riesgo para la pérdida de empleo.

En América Latina, aun no hay estudios que hayan reportado el impacto del deterioro cognitivo en el
estatus laboral de esta poblacién, como asi también escasos estudios han reportado el porcentaje de
desempleo, lo cual seria beneficioso para poder identificar a los pacientes en riesgo, analizar las
causas posibles y desarrollar intervenciones. El relevamiento del estatus laboral de la poblacién en
América Latina, también serd beneficioso para sugerir y supervisar la incorporaciéon de conductas y
actitudes mas apropiadas para el mejor funcionamiento del paciente en su dmbito laboral.

Objetivo principal:

Estudiar la influencia del deterioro cognitivo en el estatus laboral en pacientes con Esclerosis
Multiple de América Latina.

Objetivos especificos:

1. Analizar el estatus laboral en América Latina.

2. Investigar la asociacidn entre la performance cognitiva, el empleo y el nivel socioeconémico.

3. Describir los hallazgos de la aplicacion de la escala de empleo en pacientes con EM, considerando
otras variables como edad, educacidn, género, capacidad fisica, depresién y fatiga.

Método

Participantes

Se enrolaran 100 participantes con EM de diferentes centros de América Latina. En cada centro
participaran un neurdloga/o y un neuropsicologa/o. que se llevara a cabo estricta confidencialidad
respetando la identidad del participante

Criterios de inclusiéon y exclusién

Criterios de Inclusion:

Pacientes con EM definida de acuerdo a los criterios de McDonald et al. (Thompson et al. 2017) con
cualquiera de los 3 formas clinicas de la enfermedad siguientes: recaida-remision (EMRR), secundaria
progresiva (EMSP) y primaria progresiva (EMPP)

Edad > 18 afios.

Capacitado para comprender los procedimientos del estudio.

Criterios de Exclusion:
Alteraciones psiquiatricas.

Déficits visuales y auditivos severos.

Antecedentes médicos que influyan en la cognicién y/o personalidad.
Antecedentes de etilismo.

Antecedentes de droga-dependencia.
Algun otro impedimento fisico que no les permita desarrollar la prueba adecuadamente.
Presencia de enfermedad sistémica no controlada.

Presencia de enfermedades sistémicas que puedan ocasionar DC (ya sean éstas endocrinoldgicas,
toxicas, heredo-degenerativas, metabdlicas y/o infecciosas).
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Dominio cognitivo:

La BICAMS consiste en tres test:

1. El California Verbal Learning Test-Il (CVLT-II) (Delis et al., 2000) es una medida de aprendizaje y
memoria verbal. Primero se evalla la capacidad de aprender una lista de 16 palabras (Lista A) a lo
largo de 5 ensayos. El examinador lee las 16 palabras en cada ensayo y le pide al examinado que
repita la mayor cantidad de palabras que recuerde. Toda la lista se repite en cada ensayo. Luego se
evalua la capacidad de recordar una nueva lista de 16 palabras (Lista B) en un ensayo de
interferencia, luego del cual se le vuelve a pedir al examinado que recuerde la Lista A. Al cabo de 25
minutos de intervalo se releva el recuerdo en diferido y el reconocimiento. Los principales puntajes
analizados son el recuerdo total que se obtiene de la suma de los 5 ensayos y el recuerdo diferido.

2. La Brief Visual Memory Test-Revised (BVMT-R) es una medida de aprendizaje y memoria viso-
espacial. Se expone al examinado a una matriz compuesta por seis dibujos simples y abstractos por
tres ensayos de 10 segundos, seguidos por un recuerdo libre cada uno. Se le pide al participante que
dibuje las figuras usando lapiz y papel, tomandose todo el tiempo que necesite. Cada disefio recibe
un puntaje de 0, 1 o 2 basdndose en criterios de exactitud y localizacion en el espacio. Luego de 25
minutos se releva el recuerdo en diferido y el reconocimiento. Se consideran los puntajes de
recuerdo total que se obtiene sumando los puntajes en los tres ensayos de aprendizaje y el recuerdo
diferido.

3. El Symbol Digit Modalities Test (SDMT) presenta una serie de nueve simbolos, cada uno apareado
con un numero que pueden verse en la parte de arriba de una hoja. El resto de la hoja estd
compuesta por una secuencia de simbolos en orden pseudo-aleatorio. El examinado debe decir en
voz alta el nUmero que le corresponde a cada uno de los simbolos tan rdpido como pueda. Este test
requiere tanto de un veloz procesamiento de la informacién como de escaneo visual y en menor
proporcién de la memoria de trabajo. El puntaje considerado se obtiene contando el total de
respuestas correctas en 90 segundos.

Estatus laboral:

Cuestionario sobre el estatus laboral y adaptaciones laborales en personas con EM: Buffalo
Vocational Monitoring Survey (desarrollada por R. Benedict et al., 2014)

La misma ha sido adaptada lingliisticamente a nuestro medio. Se realizé un estudio piloto, que
consistio en la administracion del cuestionario a 15 personas con el objetivo de evaluar la
comprension de las consignas y de los items. Este instrumento esta compuesto por 10 apartados con
diferentes modalidades de respuestas. El cuestionario explora las siguientes areas: educacién, grado
de movilidad al caminar, estado laboral actual, beneficios por discapacidad, ingresos (opcional), tipo
de empleador, descripcion general del empleo, comunicacidn sobre la enfermedad, eventos
negativos y adaptaciones laborales.

Nivel Socioeconémico:

Escala de Nivel socioecondémico (Asociacién Argentina de Marketing, comunicacion personal, 5 de
febrero, 2013).

El indice del nivel socioeconédmico ha sido elaborado por la Asociacion Argentina de Marketing a
través de su Comisidn de investigacidon de mercado. El mismo es un indice estandarizado,
cuantificable y de sencilla aplicacién. En la actualidad, el indice del nivel socioeconémico se basa en
los siguientes indicadores: (a) nivel educacional del principal sostén del hogar, siendo el indicador de
mayor importancia y (b) nivel ocupacional del principal sostén del hogar. A pesar que el indice ha
sido confeccionado en la Argentina, dado que los dos indicadores principales son el nivel educativo y
ocupacional, se estima que se podran unificar los resultados.

Variables clinicas

Escala Expanded Disability Status Scale (EDSS)

Fatigue Severity Scale (FSS)
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Inventario de depresion de Beck Il (IDB-I1)

Procedimientos y programa del estudio

Descripcion de los dias del estudio:

Visita 1

Sera realizada por el profesional médico neurdloga/o. Duracidn: 30 minutos.
Visita 2

Sera realizada por el profesional neuropsicéloga/o. Duracion 60 minutos.

Procedimiento del Estudio

Visita 1 Visita 2
Criterios de Inclusion/Exclusion X
Consentimiento Informado X
Datos Demograficos X
Criterios de Mc Donald et al. X
Examen Neurologico/EDSS X
Numero de seleccion X
BICAMS (Bateria Neuropsicoldgica) X
Escala de Empleo X
Escala Nivel socioecondmico X
IDB — FSS (fatiga) X

Analisis estadistico

Las pruebas estadisticas realizadas seran las siguientes: correlacion de Pearson para estudiar la
asociacion entre la Bateria BICAMS y el estatus laboral y el nivel socioecondmico. Se utilizaran
los resultados de la Bateria BICAMS para predecir los eventos de trabajo negativos en modelos de
regresion. El nivel de significancia se definira en .05
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Aspectos éticos

La informacidn recogida sera confidencial, su registro médico podra ser inspeccionado Unicamente
por su médico tratante y por los investigadores principales. La informacion obtenida durante este
estudio sera almacenada en una computadora, pero su nombre no aparecera en ningun registro. Los
resultados del estudio pueden ser publicados en la literatura médica, pero su identidad no sera
revelada.
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mi respuesta: “Agradecemos a los autores su perseverancia y ajustes sugeridos al protocolo por el
coordinador cientifico. Este es ahora aceptable. Apoyo financiero total o parcial a este estudio de
parte de LACTRIMS serd entonces una decision ejecutiva”

Saludos.

Victor M. Rivera, M.D., FAAN

Distinguished Emeritus Professor of Neurology
Founding Director of the Maxine Mesinger MS Clinic
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