-
(@]
I Proyectos de investigacion

View metadata, citation and similar papers at core.ac.uk

N
o

Sociedad A '
Espaiola

de Farmacia

ot COMUNITARIO

www.farmaceuticoscomunitarios.org Revista trimestral  Volumen 10 N°4 | 2018

Proyecto CRIDECO: Cribado de deterioro cognitivo
en farmacia comunitaria a partir de la queja subjetiva
de memoria

Maria Teresa Climent Catala', Lucrecia Moreno Royo?, Vicente Gasull Molinera®, Rafael Sanchez Roy*, Jordi Pérez Tur®

1. Farmacéutica comunitaria, doctora en farmacia. 2. Catedratica de farmacologia. Universidad Cardenal Herrera CEU. 3. Médico de Atencion Primaria
Comunidad Valenciana (SEMERGEN-CV). 4. Jefe de Servicio de Neurologia Hospital Arnau de Vilanova (SVN). 5. Instituto de Biomedicina de Valencia
(IBV-CSIC).

Grupo CRIDECO: Juan Pardo Albiach, Francisco Javier Mufioz Almaraz, Ménica Alacreu Garcia, Hernan Ramos Garcia, Javier Villar Sevilla, Daniela Feijoo,
Maria Dolores Guerrero Masia, Maria Azorin Ruiz, Farmacia Maria Teresa Climent, Farmacia Q50, Farmacia Eduardo Garcia Torres, Farmacia Andrés
Navarro Clérigues, Farmacia Rosa Maria Prats Mas, Farmacia Maria Jose Benaches Gastaldo, Farmacia M2Edelmira Cércoles, Farmacia Oton Bellver
Monzo, Farmacia Luis Salar Ibafiez, Farmacia Joan Tormo Soler, Farmacia Maria Amigo Avellar, Farmacia Elena Roca Gil, Farmacia Antonio Fernandez del
Moral, Farmacia Cayetano Garcia, Farmacia Amparo Bellvis, Farmacia Nacher Rubio, Farmacia Maria Dolores Ripoll, Farmacia Amparo Bellvis, Farmacia
Marta Castro, Farmacia Alvaro Ribes Lainez.

PALABRAS CLAVE RESUMEN

Enfermedad de Alzheimer, deterioro Objetivo: desarrollar un programa de cribado de deterioro cognitivo (DC) en mayores de
cognitivo, cribado, farmacia 50 anos. Con la finalidad de que el servicio profesional farmacéutico sea mas costo-efectivo
comunitaria, servicio profesional utilizaremos un arbol de decision para la seleccion del paciente.

farmacéutico asistencial Ademas, se pretende valorar la importancia de la dieta mediterranea y el consumo de

antioxidantes en la prevencion del deterioro cognitivo y estudiar marcadores genéticos de
riesgo de enfermedad de Alzheimer.

Meétodo: para ello se disefia un estudio observacional transversal mediante entrevista
personal estructurada en pacientes que muestren indicios de pérdida de memoria. El estudio
de captacidn se realizara en farmacias desde septiembre 2018 hasta septiembre de 2019. Los
pacientes con puntuacion en los test con posible DC se remitiran a atencion primaria, previa
presentacion del proyecto a coordinacion médica. Se perseguird el resultado del diagnostico

ABREVIATURAS obtenido en atencidon primaria y/o especializada. Se utilizardan como test de cribado el Me-
CI: consentimiento informado mory Impairment Screening (MIS), Short Portable Mental State Questionnaire (SPMSQ) de
CP: cociente de probabilidad Pfeiffer, el Fluidez Verbal Semdntica (FVS)y siempre que sea posible el Test del Informador
DC: deterioro cognitivo (TIN). Se define deterioro cognitivo por MIS <4; SPMSQ > 3 (para analfabetos > 4); FVS <10
DCL: deterioro cognitivo leve palabras y el valor del TIN >57. A su vez se recogen una muestra de saliva del paciente, para
EA: enfermedad de Alzheimer estudio genético, y datos de nutricion para valorar la importancia de la dieta mediterranea y
FC: farmacia comunitaria de los alimentos antioxidantes en la prevencion del DC.

FVS: fluidez verbal semantica
HIP: hoja de informacion al

paciente CRIDECO Project. Screening for cognitive impairment in community

MIS: memoria impairment screening Lo .
MMSE: minimental state pharmacy based on subjective memory complaint

examination ABSTRACT
SPMSQ: short portable mental state
questionnaire

TIN: test del informador

VPP: valor predictivo positivo

The aim of this study is to develop a screening program for cognitive impairment (CI) in
people older than 50 year old. In order to make the pharmaceutical professional service more
cost-effective, we will use a decision tree for patient’s selection.

In addition, to assess the importance of the Mediterranean diet and the consumption of
antioxidants in the prevention of cognitive deterioration and study genetic markers of risk
of Alzheimer’s disease.

A cross-sectional observational study is designed by a structured personal interview in
patients showing signs of cognitive impairment. The recruitment study will be conducted in
pharmacies from September 2018 to September 2019. Patients with a score on the tests with
possible CI will be referred to primary care previous presentation of the project to the me-
dical coordination. The result of the diagnosis obtained in primary and / or specialized care
will be pursued. The Memory Impairment Test (MIS), the Short Portable Mental State Ques-
tionnaire (SPMSQ) of Pfeiffer, the Semantic Verbal Fluency (FVS) and, whenever possible,

KEYWORDS the Informer Test (TIN) will be used as screening tests. Cognitive impairment is defined by
Alzheimer disease, cognitive MIS <4; SPMSQ > 3 (for illiterates > 4); FVS <10 words. The value of TIN> 57. In turn, a sam-
impairment, screening, community ple of the patient’s saliva, for genetic study, and nutrition data are collected through a survey
pharmacy, pharmaceutical services to assess the importance of the Mediterranean diet and antioxidant foods in CI prevention.
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Introduccion
y justificacion

Espafia es el pais de la Unidn
Europea con mas esperanza de vida
al nacer (83 afos) y se prevé que en
2040 aumente a 85 aflos. El aumento
de la esperanza de vida de la sociedad
y el consiguiente envejecimiento de
la poblaciéon hace que cada vez sea
mayor el numero de casos de dete-
rioro cognitivo o demencia (1). Segun
la OMS en todo el mundo hay 47,5
millones de personas que padecen
demencia y cada afio se registran 7,7
millones de nuevos casos (2). Si bien
los datos epidemiologicos varian se-
gun la fuente consultada, se estima
que actualmente hay en Espafia apro-
ximadamente 800.000 personas con
demencia de los que alrededor del 60-
80% corresponderia a la enfermedad
de Alzheimer (EA) (3).

El deterioro cognitivo (DC) cons-
tituye una situacion de riesgo en la
que el ritmo de conversidon anual a
demencia es mas alto que en sujetos
normales. La demencia no es inheren-
te a la edad, aunque si que su preva-
lencia aumenta con la misma. El DC,
a diferencia de la demencia afecta
primero a la memoria pudiendo ser
normales el resto de habilidades para
desarrollar la vida, lo que hace que su
deteccién sea mas dificil.

La prevalencia de DC en Espafia
es de 9,6% y afecta mas a las perso-
nas mayores y al sexo femenino (4).
En este grupo también se incluyen
pacientes que presentan una fragili-
dad cognitiva mayor y secundaria a
una disminucion de la reserva cogni-
tiva por la presencia de enfermedades
cronicas, que provoca una reduccion
de la conectividad entre diferentes re-
giones cerebrales (5).

La enfermedad de Alzheimer tiene
una heredabilidad estimada de alre-
dedor del 70% (6). Hasta la fecha, mas
de 20 genes se han asociado con la
enfermedad de Alzheimer y, de ellos,
solo tres estan relacionados con las
formas familiares de inicio tempra-
no de la enfermedad: APP, PSEN1 y
PSEN2 (7).

El concepto de DC aun hoy es
motivo de investigacion, aunque la
mayoria de los autores consideran
que el paciente con DC se caracte-
riza por presentar déficits en una o
mads funciones cognitivas superiores,
manteniendo la independencia en las
habilidades funcionales, acompafiado
de una preocupacion del propio pa-

ciente o familiar. Asi, el DC, es con-
siderado como un estado transitorio
entre el envejecimiento normal y la
demencia, pudiendo constituir la fase
prodromica de la enfermedad de Al-
zheimer (EA). Aunque la etiologia del
DC es variada (vascular, emocional,
degenerativa, etc), la mas frecuente es
la enfermedad neurodegenerativa co-
nocida como EA o la de componente
mixto (vascular y degenerativo), que
ocurre sobre todo en los pacientes de
mayor edad.

Por lo tanto, dados los beneficios
que podria implicar un diagnostico
temprano de DC, es muy importante
realizar una evaluacion de deterioro
cognitivo cuando exista alguna sos-
pecha de su existencia. Este examen
también debe incluir los factores de
proteccion y riesgo conocidos para el
DCL como la dieta, el ejercicio fisico
regular, el sueflo, el estrés y la obe-
sidad, controlar problemas de salud
crénicos, participar en actividades de
estimulacion cognitiva y mejorar la
vida social del entorno del paciente,
ya que controlar todos estos factores
mejora el prondstico del DC.

Tras nuestra experiencia previa de
mas de 12 afios en la investigacion
sobre el DC consideramos que el cri-
bado debe establecerse en una edad
mads temprana ya que el control de los
factores de riesgo puede prevenir el
DC en edades mas tardias. Por ello,
es tan importante desarrollar un pro-
tocolo de actuacion interdisciplinar
entre los diferentes agentes de salud
implicados (8-11).

Hipatesis de trabajo

Es posible la implantacion de una
estrategia de cribado con pruebas
cognitivas breves en la poblacion que
presenta los primeros sintomas detec-
tables de queja de memoria durante
la atencién asistencial en farmacia
comunitaria.

Aplicabilidad
de los resultados
Consideramos que el cribado de
pacientes que presentan queja subje-
tiva de memoria debe establecerse en
una edad temprana, porque contro-
lando los factores de riesgo podemos
prevenir DC en edades mads tardias.
Estos factores de riesgo son depre-
sidén, hipotiroidismo, hipertension,
diabetes, apnea del suefio, fibrilacion

auricular, sedentarismo, baja reserva
cognitiva, o tratamiento con anticoli-
nérgicos y/o benzodiacepinas.

Para detectar de forma precoz el
DC en sujetos bajo sospecha clinica
hacen falta herramientas sencillas
aplicables en el entorno de Atencion
Primaria en los centros de salud, so-
ciosanitarios, farmacia comunitaria e
incluso en el domicilio del paciente.
Estas herramientas deben ser senci-
llas, fiables y con tiempo de aplica-
cion breve.

Es por ello que resulta de interés
desarrollar un protocolo de actuacion
interdisciplinar entre los diferentes
agentes de salud implicados en el cui-
dado de estos enfermos. Este protoco-
lo es replicable en cualquier ambito y
ademas podria adaptarse a otro tipo
de patologias, de manera que puede
ser ampliamente aplicado.

Objetivos
Objetivo principal

Desarrollar un programa de cri-
bado de deterioro cognitivo (DC) ante
los primeros sintomas de pérdida de
memoria, con la finalidad de que sea
mas costo-efectivo tanto para el pa-
ciente como para la farmacia y el Sis-
tema Nacional de Salud.

Objetivos secundarios

a) Integrar a la farmacia comuni-
taria en un equipo multidisciplinar de
deteccion temprana de deterioro cog-
nitivo en personas con queja subjeti-
va de memoria.

b) Evaluar habitos de vida que
pueden modificar el riesgo de DC en
dicha poblacion: alimentacion, ejerci-
cio fisico, horas de suefio, actividades
cognitivas (lectura, pasatiempos, jue-
gos de mesa...), habitos toxicos (alco-
hol, tabaco), patologias relacionadas
con riesgo cardiovascular, enferme-
dades que afectan al sistema nervioso
central y consumo de farmacos.

c) Fomentar los programas de es-
tilos de vida saludable y dar a cono-
cer a la poblacion los beneficios que
representan sobre la prevencion del
deterioro cognitivo.

d) Desarrollar un modelo mate-
matico predictivo, con técnicas es-
tadisticas, con la finalidad de que el
servicio profesional farmacéutico sea
mds costo-efectivo.

e) Obtener muestras de saliva en
la FC para su posterior analisis en el
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CSIC para detectar marcadores gené-
ticos de riesgo de enfermedad de Al-
zheimer.

Material y métodos
Disefio del proyecto

Estudio de casos y controles de
cribado de DC con derivacion al mé-
dico de atencion primaria de los casos
positivos, para proseguir la evalua-
cion y confirmacidn, en caso necesa-
rio, de diagnostico en medicina espe-
cializada.

Identificacion del paciente
Pacientes mayores de 50 afios, en
los que el farmacéutico detecta en el
trascurso de una dispensacion o de
una consulta de seguimiento farma-
coterapéutico o en cualquier otro ser-
vicio profesional farmacéutico.
e Un comportamiento cognitivo ano-
malo del paciente. Ej.: paciente que

nos pide que le identifiquemos cada
caja de medicacion y al acabar nos
vuelve a prequntar qué para que es
cada caja, un aumento de la som-
nolencia, incapacidad para sequir
el tratamiento médico, etc.

Queja de memoria referida por el
paciente o familiar: se me olvidan
cosas, no recuerdo que hice ayer.
Familiar que nos comenta que ha
cambiado su comportamiento, que
estan como ausentes, les hacen
repetir muchas veces las mismas
cosas, dificultad para realizar al-
gunas actividades complejas como
usar el transporte publico, admi-
nistrar el dinero.

Cambios en la personalidad o en
las conductas observadas por el
paciente, el cuidador o el farma-
céutico, de inicio tardio (por enci-
ma de los 50 afios) y que persisten,
al menos de forma intermitente,
por un periodo de seis meses 0 mas.

Ejemplo: apatia, pérdida de espon-
taneidad o indiferencia, depresion,
ansiedad, inadecuacion social con
ausencia de empatia o pérdida de
habilidades sociales.

En caso de deteccion de una po-
sible depresion se derivara al médico
para descartar o establecer el diag-
nostico de depresion ya que puede
interferir en el cribado de DC.

Al paciente identificado con que-
jas subjetivas y/o cambios en el com-
portamiento se le informara del estu-
dio y en caso de cumplir los criterios
de inclusion se le ofrecera la hoja de
informacion para el paciente y se le
solicitard el Consentimiento Firma-
do para poder participar en el mismo
(anexo 1).

En la figura 1 puede verse el dia-
grama de flujo del proyecto y en la
figura 2 el protocolo de actuacion en
Atencion Primaria.
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Figura 1 Diagrama de flujo de la metodologia
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Figura 2 Protocolo de actuacion en Atencion Primaria

Criterios de inclusion y exclusion

El criterio de inclusion de los ca-
sos es tener 50 0 mas afios y presen-
tar queja subjetiva de memoria. Para
los controles, el criterio de inclusion
es presentar queja subjetiva de me-
moria sin confirmacion de DC me-
diante las pruebas utilizadas en este
estudio, con un resultado negativo
en ellas.

Los criterios de exclusion son
edad menor a 50 afios, no padecer
ninguna queja subjetiva o padecer
graves déficits sensoriales (ceguera,
sordera) o incapacidad fisica para de-
sarrollar los test.

Cuestionario de variables a estudio

Para la recogida de informacion
sobre las posibles variables asociadas,
se utilizara el cuestionario disenado
especificamente durante las investi-
gaciones previas a este proyecto por
el equipo de investigacion (anexo 2).
A su vez se recogen datos de nutri-
cion mediante encuesta basada en
PREDIMED: determinacion de la ad-
herencia a la dieta mediterranea (12-
13) (anexo 3).

Test de cribados utilizados
(anexo 4)

Para la deteccion de deterioro
cognitivo se utilizaran tres test dife-
rentes de rastreo general:

1. Memoria Impairment Screening

(MIS).

2. Short Portable Mental State Ques-
tionnaire (SPMSQ) y
3. Fluidez Verbal Semantica (FVS).

Siempre que sea posible, ademas,
se realizara el Cuestionario dirigido al
informador (TIN)

Memory Impairment Screening
(MIS) (14)

Es un instrumento de cribado
para trastornos de memoria relacio-
nados con la demencia, sobretodo la
enfermedad de Alzheimer. Evalua la
memoria verbal a corto plazo. En una
primera fase los participantes deben
leer en voz alta cuatro palabras re-
lacionadas con cuatro categorias di-
ferentes (herramienta, cubierto, fruta,
animal). Tras una distraccion no es-
tructurada de dos o tres minutos (por
ejemplo: contar del 1 al 20 y repetir
la secuencia hasta que pase el tiem-

po) se realiza un recuerdo libre y se
ofrecen como claves semdnticas el
nombre de las categorias no recor-
dadas. A diferencia de la pérdida de
memoria relacionada con la edad, la
memoria en sujetos con demencia
tipo Alzheimer no mejora. Los items
recordados libremente reciben 2 pun-
tos y 1 punto los recordados tras la
clave, se abarca un recorrido de 0 a
8 puntos. El MIS presenta resultados
satisfactorios en cuanto a especifici-
dad, sensibilidad y el valor predictivo
positivo (VPP) para diferentes preva-
lencias basales, con una puntuacion
<4, el test presenta una sensibilidad
del 749%, una especificidad del 96%
y una concordancia diagndstica del
71%. El VPP es mas del 66% para
todas las prevalencias basales y los
resultados de adecuacion diagnostica
son aun mejores cuando se restringe
el andlisis a los sujetos con enferme-
dad de Alzheimer.

Short Portable Mental State
Questionnaire (SPMSQ)
de Pfeiffer (15)

Se utiliza la version validada al
castellano por Martinez de la Iglesia.
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Tiene una puntuacion maxima de 10
y el punto de corte a partir del cual se
considera que hay deterioro cognitivo
se ha establecido en 3 o mas errores
(4 o mas para analfabetos). Sensibili-
dad: 85,7%. Especificidad: 78,9% para
la demencia. La brevedad del test (2-3
min) y la escasa influencia de varia-
bles socioculturales lo convierten en
una herramienta de interés para aten-
cién primaria y estudios poblacionales.
Evalua la memoria a corto y largo pla-
z0, orientacion, informacion sobre he-
chos cotidianos y capacidad para reali-
zar un trabajo matematico seriado.

Fluidez Verbal Semdntica
(FVS) (16)

Se trata de una tarea simple de re-
cuerdo de palabras de una categoria
dada que consiste en pedirle a la per-
sona que diga tantas palabras como
pueda de la categoria “animales” por
ejemplo. El evaluador anota las pa-
labras validas citadas por el evalua-
do durante un minuto. Un punto de
corte de 10 palabras en la FVS ob-
tiene una sensibilidad del 74% (inter-
valo de confianza al 95%, IC 95% =
67,4-79,6%), junto con una especifi-
cidad del 80% (IC 95% = 64,1-900%).
El cociente de probabilidad (CP) po-
sitivo para este punto de corte es de
3,7, mientras que el CP negativo es
de 0,33. Si atendemos al CP positivo,
ser capaz de emitir 10 palabras en la
FVS es casi cuatro veces mas proba-
ble en ancianos sin deterioro que en
ancianos con deterioro. Estableciendo
como punto de corte 10 produccio-
nes verbales en la FVS, se clasifico
correctamente al 74% de los sujetos
sanos o sin deterioro y al 80% de los
ancianos con deterioro cognitivo.

En caso de que la captacion se
haya realizado a través del cuidador o
el paciente tenga asignado un cuida-
dor, se procedera a la realizacion del
cuarto test de cribado: TIN.

Cuestionario dirigido al informador
(TIN) (17)

Es fundamental la informacién
proporcionada por alguien que co-
nozca de cerca a la persona, y pueda
describir o confirmar los rasgos clini-
cos mas importantes. A menudo, es el
familiar quien informa de la verdade-
ra relevancia del problema. Por este
motivo, los test dirigidos al informa-
dor proporcionan una informacion
complementaria muy util, como es

el caso del TIN que ha sido validado
como instrumento de cribado de de-
mencia, sin la utilizacion de test cog-
nitivos. El Test del Informador (TIN,
del original inglés IQCODE [Informant
Questionaire On Cognitive Decline in
the Elderly]). Consta de una serie de
preguntas que se puntuan de 1 a 5
segin como sea su situacion actual
respecto a la que tenia 5 o 10 afios
antes. Se dispone de una version lar-
ga de 26 preguntas y otra corta con
las 17 preguntas con mayor poder
discriminativo, que es la que ha sido
validada en poblacion espafiola, ob-
teniendo un rendimiento diagndstico
superior al del Minimental State Exa-
mination de Folstein (MMSE), sin que
esté influido por la edad, inteligen-
cia premdrbida o nivel cultural. Su
inconveniente, como el de todos los
cuestionarios dirigidos a allegados,
es que no se disponga de informador
o no sea fiable. Puntuacion total: 85
puntos. A partir de 57 puntos (>57),
indica probable deterioro cognitivo.

Las pruebas utilizadas han sido
elegidas previa consulta con la So-
ciedad Valenciana de Neurologia y se
incluyen dentro de los recomendados
en el proceso de atencion a pacientes
con enfermedad de Alzheimer disefia-
dos por la Conselleria de Sanitat.

Los farmacéuticos participantes
estaran familiarizados con las herra-
mientas a utilizar (MIS, Pfeiffer, FVS,
TIN) para evaluar la capacidad cogni-
tiva, y seran instruidos previamente a
su aplicacion por el personal cualifi-
cado del equipo investigador.

Recogida de muestra de saliva
para estudio de marcadores
genéticos de riesgo

Todos los pacientes (con test de
cribado positivos o negativos) se in-
cluyen en el estudio genético con la
obtencién de la muestra de saliva y
seran remitidos a Atencion Primaria
para su diagnostico. La muestra sera
enviada al Instituto de Biomedicina
(CSIC) de Valencia para su estudio.

El analisis genético se llevara a
cabo a partir de muestras de ADN
gendmico obtenido de células epite-
liales bucales obtenidas mediante los
sistemas de recogida de muestras de
ORAGENE® (DNA Genotek) y SALI-
VAGENE®. Las muestras se conservan
a temperatura ambientes sin alterarse.
Seran recogidas de las farmacias par-
ticipantes por un miembro del equipo

investigador y llevadas al instituto de
biomedicina de Valencia para su pro-
cesamiento.

La recogida de muestras conlleva-
ra la anonimizacion de las mismas, de
manera que el laboratorio recibira las
muestras sin identificador alguno que
permita relacionarla con la persona
donante y ni los pacientes ni los in-
vestigadores podran relacionar los re-
sultados obtenidos con los pacientes.

El sistema ORANGENE permite
obtener de manera sencilla y no in-
vasiva, muestras de células bucales
contenidas en la saliva de las perso-
nas incluidas en el estudio y, ademas,
mantener la integridad de la muestra
durante largos periodos de tiempo a
temperatura ambiente.

Seguimiento de los pacientes
Consideramos casos a todos los
pacientes que participen en el estudio
y que obtengan, en cualquiera de los
cuatro test utilizados, una puntua-
cion compatible con deterioro cog-
nitivo. Estos casos seran derivados
a médico de atencion primaria pre-
via informacion escrita por parte del
farmacéutico (anexo 5). En esta fase
se establecera, en coordinacién con
Atencion primaria, un seguimiento en
la evolucion del posible caso, con las
intervenciones que se consensuen en-
tre los agentes sanitarios implicados.

Algoritmo de decision

Con la finalidad de poner a punto
un servicio de cribado costo-efectivo
que nos permita detectar de mane-
ra mas eficiente, nos hemos basado
en herramientas del drea de la inte-
ligencia artificial, que nos permiten
desarrollar modelos matematicos pre-
dictivos con una alta precision. Estos
modelos dirigidos por los datos (Data
Driven Models) son algo muy novedo-
so en este campo y permitira darle al
proyecto un contenido cientifico in-
terdisciplinar al poder aplicar técnicas
de otro campo al area de la farmacia.
Se desarrollan modelos multivariantes
con una alta sensibilidad y especifi-
cidad para maximizar la detecciéon de
verdaderos positivos y reducir la de
falsos negativos, con el objetivo de de-
tectar al maximo posible las personas
que tienen DC. Asimismo, los modelos
nos diran cudles son las variables que
tiene mayor caracter predictivo en la
deteccion del deterioro cognitivo.
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Célculo de la muestra

Considerando como poblaciéon
diana pacientes mayores de 50 afios
con queja subjetiva de memoria, el
calculo del tamafio muestral para es-
timar una prevalencia de posible de-
terioro cognitivo del 35 + 4% con un
950 de confianza, recomienda 547
pacientes.

Tratamiento estadistico
de los datos

El andlisis estadistico de los datos
se llevara a cabo mediante el entor-
no informatico de computacion es-
tadistica y de generacion de graficos
R. Para las variables cuantitativas,
se obtendran los principales percen-
tiles. Para las variables cualitativas,
se obtendra la estimacion de los por-
centajes de las diferentes categorias
mediante intervalos de confianza al
95%. Se analizard qué variables, de
las disponibles en el banco de datos,
tienen asociacion con la variable de-
terioro cognitivo, mediante regresion
logistica univariante, bajo un nivel
de significacion = 0.01. Se estimaran
los Odds Ratio (OR) con intervalos de
confianza al 95%. A continuacion,
se modelizara la probabilidad de de-
terioro cognitivo con una regresion
logistica multiple. Se consideraran
como covariables candidatas, todas
las que en el analisis univariante ob-
tengan una significatividad, p<0.01.
Seran asociaciones significativas, las
que obtengan una significatividad,
p< 0.05, en el modelo multivariante.

Se entrenaran modelos multiva-
riantes de regresion y clasificacion
(modelos lineales y no lineales) para
estimar la probabilidad de deterioro
cognitivo.

Consideraciones éticas
Este estudio fue revisado y apro-
bado por el comité de ética de la inves-
tigacion de la Universidad Cardenal
Herrera - CEU (aprov no CEI11/001),
en marzo del 2011. Posteriormente,
segun normativa autonomica de au-
torizacion de investigacion clinica,
paso el comité de ética de investi-
gacion clinica del hospital Arnau de
Vilanova de Valencia el 18 de julio de
2018 (acta 06/2018). Por otra parte, se
ha cumplido con todas las instruccio-
nes para la actualizacién del apartado
de Proteccion confidencial de datos
personales en la hoja de informacion

al paciente (HIP/CI) en lo relativo al
Reglamento (UE) n° 2016/679 General
de Proteccion de datos que entro en
vigor el 21 de mayo de 2018.

Cronograma

La recopilacion de datos se efec-
tua a partir de septiembre de 2018, al
disponer ya de la aprobacion del CEIC
para su inicio. El cronograma del es-
tudio es de un aflo, aunque se preveé
que sea un servicio establecido en
la farmacia de forma indefinida. La
captacion de pacientes siempre sera a
partir de indicios que nos hagan sos-
pechar de posible DC, tal y como se
explica en el apartado de inclusion de
sujetos.

Analisis economico

I

Gastos de equipamiento

Fungible: libros, material
didactico, fotocopias,

y formacion de los
farmacéuticos

500

Gastos de funcionamiento

I

Difusion de los resultados 2.500

Participacion en congresos,
viajes y dietas de
manutencion y alojamiento

1.500

Personal: 1 farmacéutico
becado durante 1 afo, a
media jornada para ayudar

a las farmacias participantes
en la deteccion de DCL desde
la farmacia a 500 pacientes

TOTAL

5.500

10.000
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