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RESUMEN

La demencia es una enfermedad caracterizada por el deterioro cognitivo en la
que se ve afectada la memoria, el pensamiento, el lenguaje, la conducta, la atencion,
entre otros. Dicha enfermedad tiene varios subtipos, pero en este ensayo clinico nos
centraremos en la demencia con cuerpos de Lewy, siendo esta una demencia
degenerativa caracterizada por la presencia de cuerpos de Lewy en las neuronas de la
corteza, tronco cerebral y otros nucleos subcorticales. Actualmente no existe
tratamiento farmacol6gico para este tipo de demencia, por lo que es de gran
importancia encontrar distintos métodos que alivien los sintomas del paciente a lo

largo de su enfermedad.

Por ello, el objetivo principal de este ensayo clinico es comprobar la efectividad
a nivel cognitivo de una terapia no farmacoldgica, como es la musicoterapia, en este
tipo de pacientes en estadio de leve a moderado que residan en la isla de Tenerife. De
este modo, se elaborar4 un ensayo clinico cruzado, randomizado y ciego con una
duracién de seis meses en los que los pacientes recibirdn sesiones de musicoterapia,
pudiendo asi evaluar el transcurso y el resultado de la evolucién de las funciones

cognitivas tras dicho ensayo.

Palabras claves: Demencia con cuerpos de Lewy, terapia no farmacoldgica,

musicoterapia, funcién cognitiva, efectividad.
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ABSTRACT

Dementia is a disease characterized by cognitive impairment in which memory,
thought, language, behavior, attention, among others, are affected. This disease has
several subtypes, but in this clinical trial we will focus on dementia with Lewy bodies,
being this a degenerative dementia characterized by the presence of Lewy bodies in
the neurons of the cortex, brain stem and other subcortical nuclei. Currently does not
exist pharmacological treatment for this type of dementia, so it is of great importance to

find different methods to relieve the patient’'s symptoms throughout his iliness.

Therefore, the main objective of this clinical trial is to check the cognitive
effectiveness of a non-pharmacological therapy, such as music therapy, in this type of
patient to moderate patients residing on the island of Tenerife. In this way, a crossover,
randomized and blinded clinical trial will be carried out with a duration of six months in
which patients will receive sessions of music therapy, thus being able to evaluate the

course and outcome of the evolution of cognitive functions after this trial.

Keywords: Dementia with Lewy bodies, non-pharmacological therapy, music

therapy, cognitive function, effectiveness.
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1. INTRODUCCION Y JUSTIFICACION

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) define demencia como “Un
sindrome de naturaleza cronica o progresiva caracterizado por el deterioro de la
funcion cognitiva en la que se ven alteradas multiples funciones corticales superiores
como por ejemplo la memoria, el pensamiento, la orientacién, la comprensién, el

lenguaje, la capacidad de realizar calculos, y el juicio” (1).

Segun la Sociedad Espafiola de Neurologia (SEN) la demencia es una
enfermedad en la que se ve afectadas diversas areas cognitivas como puede ser la
atencién, concentracion, lenguaje, conducta, gnosias, praxias Yy funciones
visuispaciales. No se tienen por qué ver afectadas todas las nombradas anteriores,
con tan solo dos de las nombradas ya se consideraria un criterio para diagndstico de
demencia. Otro criterio debe ser que estas alteraciones sean adquiridas, objetivadas
con una exploracién neuropsicoldgica y persistentes durante semanas o0 meses. Y por
altimo, el tercer criterio es que dichas alteraciones interfieran en las actividades de la

vida diaria del paciente, incluyendo actividades ocupacionales y sociales (2).

En relacion con lo anterior, La American Association of Relatives of Patients
asi como guias de practicas clinicas sobre la demencia, hacen referencia que las
manifestaciones clinicas de la demencia son heterogéneas debido a que existen

diversas etiologias, lesiones y diversidad en el curso evolutivo (3-5).

Uno de los sintomas caracteristicos de la demencia es la pérdida de memoria,
pero este no es el Unico, sino que también lo asocia con alteraciones en la realizacién
de las actividades de la vida diaria, el lenguaje, desorientacion, pérdida de la
capacidad de juicio, cambio en la personalidad y comportamiento. No obstante, la
sumatoria de signos y sintomas no llevan a un diagndstico preciso y claro de demencia
debido a que puede corresponder a mdltiples diagnésticos diferenciales como los
cambios normales propios del envejecimiento o trastornos atencionales hasta

verdaderos sindromes demenciales (3-5).

La demencia, dependiendo del impacto de la enfermedad y de la personalidad
de la persona, afecta a cada individuo de manera diferente. De forma general esta
enfermedad se puede diferenciar en tres etapas diferenciadas con sus periodos y

sintomas comunmente experimentados:
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FASE TEMPRANA

FASE MEDIA

FASE AVANZADA

Los signos y sintomas
de
gradual. Suelen ser:

aparecen forma

-Tendencia al olvido,
dificil

dificultad en la toma de

comunicacion,

decisiones y manejo de

propiedades.

-Desorientacion en

espacio y tiempo.

-Menos motivado en sus
actividades y

pasatiempos.

-Cambios en el estado de
animo (tendente
depresion y ansiedad) y
reacciones agresivas y de

enfado.

Como la enfermedad ha
avanzado, los sintomas y

signos son mas evidentes:

-Tendencia al olvido de

eventos recientes Yy

nombres de las personas.

-Dificultad de comunicacion,
tanto en el habla como en

la comprension.

-Dificultad con el cuidado

personal y actividades de la

vida diaria.
-Cambios en el suefio.

de

gritos,

-Comienzo
alucinaciones,

desinhibicion o agresion.

La dependencia es casi

total. Esta fase se

caracteriza por:

-Alteraciones de la memoria
Se

intensifica la agresividad y

y  comportamiento.

la agitacién no verbal.

-Cambios en su movilidad,
siendo imposible la

deambulacion.

-Desorientacion en

persona, espacio y tiempo.

-Gran dificultad para comer
y para las actividades de la
vida diaria.

Tabla 1. Caracteristicas de las diferentes etapas de la demencia (6).

La demencia puede clasificarse desde diferentes puntos valorables como por

ejemplo el predominio de la lesion (corticales, subcorticales, globales y focales) o por

los sintomas iniciales dominantes. Generalmente se dividen en tres tipos principales

de demencia en funcion a su etiopatogenia: primarias o degenerativas, secundarias, y

combinadas o de etiologia mdltiple. La cuatro subtipos mas comunes son la

enfermedad de Alzheimer, la demencia vascular, la demencia con cuerpos de Lewy

(DCL), y la demencia frontotemporal (7).
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La demencia con cuerpos de Lewy es un tipo de demencia degenerativa que se
caracteriza principalmente por el hallazgo patolégico de abundantes cuerpos de Lewy
en las neuronas de la corteza, tronco cerebral y otros nucleos subcorticales (8). Los
cuerpos de Lewy (CL) son agregados anormales de proteina alfa-sinucleina (9). Los
CL pueden ser de dos tipos diferenciados: clasicos y corticales. Estos se diferencian
en que los clasicos tienen un contenido proteico fibrilar y lipidico heterogéneo, con
nucleo laminar y una corona de filamentos radiales. En cambio, los CL corticales el
contenido proteico fibrilar y lipidico es homogéneo, carecen de nucleo y los filamentos
se encuentran de manera irregular. Este Ultimo tipo, los CL corticales, son los
caracteristicos de la DCL asi como su distribucién en laminas y regiones corticales
(10,11).

Este tipo de demencia suele afectar a la poblacion de entre 70-80 afios de
edad generalmente, y suele ser de inicio rapido. Existen sintomas principales que
caracterizan a la demencia con cuerpos de Lewy como son las alucinaciones visuales,
signos parkinsonianos y fluctuaciones del nivel de conciencia y atencién (12). También
suele manifestarse con cuadros depresivos, apatia, ansiedad y trastorno del suefio
(13). El deterioro mental en este tipo de demencia es progresivo y tiene rasgos de
caracter frontal (12). Se desconoce la causa de esta enfermedad neurodegenerativa,
aunque al igual que con la Enfermedad de Parkinson influyen factores ambientales y
genéticos (14).

La DCL supone entre el 10-25% de todas las demencias, siendo la segunda
causa de demencia degenerativa después de la Enfermedad del Alzheimer (15). Se
establece que en la poblacion de mas de 70 afios la prevalencia es del 1% y respecto
a las deméas demencias del 8,9%. La prevalencia de este tipo de demencia es del
0,9% (16).

Actualmente no existe cura o tratamiento farmacologico especifico para la DCL,
debido a que hay algunos farmacos que mejoran unos sintomas y a la vez empeoran
otros. Unos de los principales farmacos utilizados en este tipo de demencia son los
inhibidores de la colinesterasa (donepezil, rivastigma y galantamina), también muy
estudiado para tratamiento de la enfermedad de Alzheimer. La principal funcion de
este farmaco es el aumento de los niveles de acetilcolina en el cerebro debido a que
esta es muy importante para el mantenimiento de las funciones cognitivas. Ademas, la
colina acetiltransferasa es una enzima deficiente en los pacientes con DCL (mas que
en pacientes con Alzheimer) y justamente es esta la encargada de la sintesis de
acetilcolina (17). También la memantina, un antagonista del receptor NMDA, puede ser

atil en pacientes con demencia con cuerpos de Lewy, aunque su evidencia clinica es
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limitada por lo que no se suele usar de manera rutinaria (18). Los sintomas de
parkinsonismo pueden tratarse con levodopa en dosis bajas para ho empeorar algunos
sintomas como por ejemplo las alucinaciones (19). Por otro lado, también nos
encontramos con los neurolépticos que deben usarse con gran precaucion debido a
que pueden empeorar muchos sintomas como las fluctuaciones cognitivas, los
sintomas motores y la disautonomia (20).

El cuidado de los pacientes con DCL requiere tanto de intervenciones
farmacologicas como no farmacoldgicas durante toda su vida para asi poder aliviar los
sintomas a lo largo del transcurso de la enfermedad (17).

La Confederacion Espafiola de Asociaciones de Familiares de personas con
Alzheimer y otras demencias (CEAFA) define Terapia No Farmacol6gica (TFN) como
“una intervencion no quimica, tedricamente sustentada, focalizada y replicable,
realizada sobre el paciente o el cuidador y potencialmente capaz de obtener un
beneficio relevante”. El objetivo de este tipo de intervenciones es aliviar los sintomas
asi como mejorar la calidad de vida del paciente. Las investigaciones han demostrado
que este tipo de terapia puede ser igual de efectiva que las terapias farmacologicas en
algunos casos. Dentro de estas terapias no farmacolégicas se incluye la musicoterapia
(22).

The World Federation of Music Therapy define la musicoterapia como “El uso
profesional de la musica y sus elementos como una intervencion en entornos medicos,
educativos y cotidianos con individuos, grupos, familias o comunidades que buscan
optimizar su calidad de vida y mejorar su estado fisico, social, comunicativo,
emocional, salud y bienestar intelectual y espiritual” (22). La musicoterapia va
orientada al paciente y dirigida a estimular la funciéon cognitiva, con objetivos de
provocar un efecto de reminiscencia, potenciar la expresion sentimental y emocional
(tanto verbal como corporal), estimular los sentidos y la memoria emocional. También
es capaz de mejorar la atencion, la conducta, la interaccién social y la coordinacién del
movimiento (21).

La musicoterapia puede ser aplicada de dos formas. Existe la forma activa en
la que la sesion se basa en tocar instrumentos, cantar e interpretar la muasica, siendo
la muasica tocada por el terapeuta o por los propios pacientes. Y por otro lado, existe la
musicoterapia pasiva en la que los pacientes Unicamente deben escuchar la muasica
sin interactuar (21).

La musica es una vibracion fisica con determinadas caracteristicas que es
percibida por el cerebro y procesada por diferentes areas de ambos hemisferios

cerebrales, como son las motoras, lenguaje, cognitivas y emocionales (23). Gracias a
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técnicas de neuroimagen, se ha podido observar a tiempo real la activacion cerebral
ante estos estimulos musicales. El cerebro lleva a cabo dos tareas fundamentales, la
primera es el hecho de fraccionar una secuencia en grupos segun su duracién
temporal y la segunda es la capacidad de extraer la regularidad temporal o pulso.
Llevar a cabo estos dos procesos resultantes de la musicoterapia, implica a areas
auditivas, asi como al cerebelo, ganglios basales, la corteza premotora dorsal y el area
motora suplementarias (24,25).

La musicoterapia moderna comenzé a principios del siglo XX, y
tradicionalmente se ha centrado en la mejora de las emociones y de las interacciones
y relaciones sociales del individuo. Sin embargo, se han experimentado algunos
cambios a principios de la década de 1990 en la que se ha investigado la unién de la
masica y la funcién cerebral, con el apoyo de diversas técnicas como la neuroimagen
funcional o registros de ondas cerebrales. Dichas técnicas han permitido estudiar las
funciones cognitivas tras procesos cerebrales involucrados en la creacion y percepcion
de la musica. Con ello, se ha llegado a una conclusion clara de que el cerebro se ve
influenciado al estimular procesos cognitivos, afectivos y sensoriomotores pudiendo
acceder a los procesos de control relacionados con el movimiento, la atencion, la
produccion del habla, aprendizaje, memoria y a rehabilitar las funciones del cerebro
lesionado. A finales de la década de 1990, los investigadores, profesionales en
musicoterapia y neurologia pudieron evidenciar que este tipo de terapia se
denominaba “Musicoterapia neurolégica”’, dandole la definicion de la aplicacion
terapéutica de la musica a disfunciones cognitivas, afectivas, sensoriales, lenguaje y
motoras debido a una enfermedad o lesion del sistema nervioso humano. En resumen,
la musicoterapia ha evolucionado desde un modelo de ciencias sociales a un modelo

de neurociencia de clinica practica e investigacion (26,27).

Como se ha demostrado en diversos estudios en el que se ha empleado una
terapia no farmacoldgica, en concreto la musicoterapia activa y estudiando a pacientes
con demencia no especificada, se han podido mostrar resultados leves o
significativamente positivos en al menos un dominio de la funcién cognitiva y de
manera individual en los pacientes (28). Los dominios que de manera general se han
visto mas favorecidos son la memoria y el lenguaje, concretamente la fluidez verbal
(29,30). No obstante, todavia queda por investigar en este ambito de la musicoterapia,
que ademds de ser econdémica y en gran parte sin efectos secundarios adversos, con
el actual conocimiento se ha podido demostrar que es recomendable debido a que
aporta una rehabilitacion neuropsicolégica y mejora de la calidad de vida a los

pacientes con demencia.
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Actualmente, la demencia con cuerpos de Lewy, como ya se nombro
previamente, es una de las demencias degenerativas mas frecuentes, estando
posicionada en segundo lugar después de la enfermedad del Alzheimer, por lo que
genera un gran impacto en la poblacion de nuestra sociedad. Considerando esta
cuestion, parece de gran importancia el estudio de nuevas terapias no farmacoldgicas
como es la musicoterapia que ayude a mejorar o frenar el avance a nivel cognitivo en
este tipo de demencia, asi como se ha demostrado con otras demencias. Ademas,
llama la atencién que en su inmensa mayoria se empleen test de screening y no en su
lugar test cognitivos con los que se pueda comprobar la eficacia de la musicoterapia

en pacientes con demencia con cuerpos de Lewy.

2. OBJETIVOS

2.1 Objetivo principal

Determinar la efectividad de la musicoterapia respecto a las funciones
cognitivas en pacientes con demencia con cuerpos de Lewy (DCL) de leve a

moderada de la isla de Tenerife.

2.2 Objetivos secundarios

= Evaluar los cambios en la funcién cognitiva (habilidades visoespaciales,
memoria, atencién y lenguaje) del paciente con demencia con cuerpos

de Lewy tras las sesiones de musicoterapia.

= Determinar en qué dominio cognitivo del paciente con DCL se

producen cambios mas significativos tras recibir la musicoterapia.

= Evaluar la calidad de vida de los pacientes con DCL tras recibir este

tipo de terapia no farmacoldgica.

» Evaluar los posibles cambios en la situacion funcional del paciente con

este tipo de demencia tras recibir las sesiones de musicoterapia.
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3. HIPOTESIS

Considerando que en diversos estudios se ha demostrado que la musicoterapia
como neurorrehabilitacion cognitva tiene efectos positivos respecto a las funciones
cognitivas en pacientes con otros tipos demencia. Por ello, creemos que se podria
esperar en este ensayo clinico que la musicoterapia, concretamente empleada en
pacientes con demencia con cuerpos de Lewy de leve a moderada, tendria efectos
positivos en las funciones cognitivas, ademas de una mejora en la independencia

funcional y calidad de vida.

4. METODOLOGIA

4.1 Diseiio del estudio

Se realizard un ensayo clinico cruzado, randomizado y ciego para el evaluador,
con el fin de determinar la evolucion de las funciones cognitivas (habilidades
visoespaciales, memoria, atencién y lenguaje) tras la aplicacion de sesiones de

musicoterapia en pacientes con demencia de Lewy de leve a moderada.

4.1.1 Procedimiento de asignacion aleatoria

Se incluird en el ensayo clinico a aquellos pacientes que cumplan estrictamente
los criterios de inclusién y ninguno de exclusion, y siempre con el documento firmado

del consentimiento informado (Anexo I).

Los pacientes candidatos a participar en el ensayo clinico seran seleccionados
de forma aleatoria a recibir la terapia de musicoterapia de forma inicial (grupo A) o en
segundo lugar tras 12 semanas sin tratamiento (grupo B) en una proporcion 1:1. Todos
los pacientes incluidos en el ensayo clinico seran registrados por un cédigo numérico

consecutivo para de esta manera evitar errores de identificacion.
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4.1.2 Enmascaramiento de la asignacion de tratamiento para el

evaluador

Debido a que es imposible encubrir el tratamiento que va a recibir el paciente,
la evaluacion cognitiva se llevard a cabo por evaluadores que desconozcan si el

paciente ha recibido la terapia no farmacoldgica.

4.1.3 Descripcion de la terapia no farmacoldgica (musicoterapia)

empleada en el ensayo clinico

Tratard de una intervencién de musicoterapia activa por lo que se basara
principalmente en tocar instrumentos, cantar e interpretar la musica; siendo la musica
tocada por el terapeuta, por los propios pacientes o mediante un reproductor de

musica.

Las sesiones de musicoterapia se realizardn en una sala bien acondicionada
en el edificio de Consultas Externas del Hospital Universitario de Canarias (HUC), sin
interferencias acusticas y con suficiente espacio para la comodidad y concentracion de
los pacientes, asi como con buena iluminacién y temperatura agradable. Ademas, se
va a respetar las recomendaciones de distanciamiento fisico como medida de
prevencion de propagacion de la nueva pandemia mundial del Covid-19. Por este
motivo, en la sala ya nombrada donde se llevara a cabo la terapia no farmacolégica
solo podra haber 25 pacientes por grupo.

Los principales materiales audiovisuales de trabajo que se utilizaran seran un
reproductor de musica de buena calidad, grabaciones de musica y un ordenador con
acceso a internet. Ademas, para los pacientes debe haber un conjunto de
instrumentos musicales de facil manejo, calidad y en buen estado como por ejemplo
la pandereta, zambomba, claves, palo de lluvia, triAngulos, maracas, cascabeles,
xil6fono, castafnuelas, etc.

Se proporcionardn dos sesiones semanales de 45 minutos. Siempre los
mismos dias de la semana, martes y viernes por ejemplo, para que haya
aproximadamente los mismos dias entre la primera y la segunda sesién semanal. Las
sesiones siempre deberan ser a la misma hora, a las 12:00h, y en de manera grupal
para asi promover las relaciones sociales de los pacientes. En total se impartiran un

total de 24 sesiones (12 semanas de tratamiento, es decir, 3 meses).
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Una vez que el grupo A haya superado el periodo de tratamiento, los pacientes

del grupo B iniciaran la terapia en las mismas condiciones.
Las sesiones constaran con la siguiente estructura:

+ Saludo y calentamiento cantando una cancién de introduccion. Esta cancion
seria elegida entre todos por consenso el primer dia para que luego siempre
sea la misma en todas las sesiones siguientes.

+ Dinadmica de musicoterapia (35 minutos de duracién aproximadamente):

e Escucha de canciones.
El tipo de musica siempre se adecuara a los gustos musicales de los
pacientes debido a que antes del inicio de las sesiones se les dara para
que rellenen el “Cuestionario de evaluacion de preferencias musicales
de los usuarios” que se propone en la Guia Metodologica de
implantacion de Terapias No Farmacologicas en las Asociaciones de
familiares de personas con Alzheimer de la Confederacion Espafiola de
Asociaciones de Familiares de personas con Alzheimer y otras
demencias (CEAFA) (Anexo Il), y se tendrd en cuenta las respuestas
del mismo. De esta manera se estimularia la memoria autobiogréfica.
Esta parte de la sesion va a ser apoyada por imagenes relacionadas
con el tipo de musica de cada cancién. Esta fase tendra una duracion
de 10 minutos aproximadamente.

¢ Canto y trabajo con instrumentos.
En esta parte de la sesidbn se imitara, creard y ejecutara ritmos
mediante ejercicios de percusion corporal o instrumentos de percusion
para asi estimular la atencion, concentracion y memoria. También se
aprovechara para que los pacientes puedan cantar libremente. Esta
segunda parte tendra una duracion de 15 minutos aproximadamente.

e Volveremos a la escucha de canciones.
Esta vez tras cada cancion se comentara entre todos los pacientes para
asi indagar en los recuerdos que evoca cada cancion. En efecto,
estaremos trabajando la comunicacién con ello. Esta parte de la sesién
sera programada de 15 minutos aproximadamente.

+ Se escuchara una cancion de relajaciéon antes de terminar la sesion.

+ Cancion de despedida. Dicha cancion, al igual que la de introduccién, también

ser& elegida por consenso el primer dia para que asi siempre sea la misma.
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Esta sesion ha sido estructurada considerando las aportaciones de otros
estudios y guias de musicoterapia (21,29,30).

Para poder llevar a cabo de forma efectiva la sesién de musicoterapia, como ya
se ha nombrado anteriormente, sera de gran ayuda pasar antes del inicio de las
mismas, el “Cuestionario de evaluacién de preferencias musicales de los usuarios”
para asi conocer gracias a los familiares y/o cuidadores las preferencias musicales,

costumbres y datos sobre la biografia de los pacientes (21).

El profesional que imparta las sesiones debera ser un musicoterapeuta, con el

Titulo Universitario de Postgrado en Musicoterapia y debidamente acreditado, quien se

encargara del analisis, disefio, ejecucion, evaluacion y coordinacion de las sesiones
(22).

-

Figura 1. Ejercicios que forman parte de la sesion de musicoterapia activa

incluidos en esta sesion.

10



o Universidad
Trabajo Fin de Grado deLalaguna

4.1.4 Seguimiento de los pacientes

En las Consultas Externas de Neurologia del Hospital Universitario de Canarias
(HUC) ser& donde se identifiquen los pacientes candidatos para el ensayo clinico. Tras
la confirmacién de que el paciente cumple los criterios de inclusion, asi como ninguno
de exclusién, se aprovechara para realizar la primera evaluacién de las variables,

siendo estas las basales.

Los pacientes incluidos en el ensayo clinico seran evaluados en cuatro
ocasiones diferentes. En primer lugar se realizara la evaluacion antes de empezar la
terapia de musicoterapia (variables basales), en la sesion nimero doce (mitad del
tratamiento, es decir al mes y medio), en la sesidbn numero veinticuatro (es decir, a los
tres meses, en la Ultima sesion), y por ultimo un mes después de haber finalizado el
tratamiento. La evaluacién se llevara a cabo por una persona competente en

evaluacion neuropsicoldgica.

RANDOMIZACION

MUSICOTERAPIA NO
l —>| GRUPO A 7 INTERVENCION

SELECCION DE
PACIENTES

POBLACION

NO MUSICOTERAPIA
— o
SRYFOD INTERVENCION

Figura 2. Esquema de seguimiento de los pacientes

4.2 Sujetos del estudio

La poblacién de estudio incluye pacientes con demencia con cuerpos de Lewy
(DCL) de leve a moderada que residan en la isla de Tenerife (Islas Canarias, Espafa).
Los sujetos de control seran seleccionados por edad y sexo a los pacientes incluidos

en el ensayo clinico (grupo B).
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4.2.1 Criterios de inclusién y exclusién

La participacion en el estudio sera de forma voluntaria. No obstante, los
participantes en el mismo deben cumplir unos criterios de inclusion y exclusion

establecidos.
4 Criterios de inclusion:

= Pacientes diagnosticados con demencia con cuerpos de Lewy de leve a

moderada, con un periodo minimo de un afio tras el diagndstico.
= Pacientes con menos de 80 afios de edad.

= Puntuaciéon no inferior a 61 en el indice de Barthel (31), lo que
corresponderia segun la interpretacion sugerida de condicion de
dependencia moderada, escasa 0 independencia y/o puntuacion
minima de 4 puntos en la escala de Lawton y Brody (32). Se debe
cumplir las condiciones propuestas de al menos una de las dos escalas

= Complementar el consentimiento por escrito para participar.
+ Criterios de exclusion:

= Haber participado en un programa de entrenamiento cognitivo en el

ultimo afio.
= Presencia de déficits motores.
= Hipoacusia grave.

= Patologia que interfiera en la realizacibn de las sesiones de

musicoterapia interactiva.

4.2.2 Abandono voluntario de los sujetos del estudio

Tal y como se recoge en los principios éticos de la Declaracion de Helsinki,
cualquier paciente podra abandonar el estudio cuando lo desee y por cualquier motivo
expresandolo personalmente o mediante su tutor legal. Los pacientes que abandonen
el ensayo clinico seran incluidos en el andlisis siempre y cuando al menos hayan
realizado la mitad de las sesiones y hayan sido evaluados al menos una vez tras el

inicio del tratamiento.
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4.2.3 Criterios de finalizacidon o interrupcion del estudio

El investigador y el promotor se reservan el derecho a la interrupcion del

ensayo clinico por motivos médicos o administrativos.

4.2.4 Valoraciéon de la seguridad

Hasta el momento no se han observado efectos adversos con la musicoterapia
que se pretende aplicar en este ensayo clinico. A pesar de ello, en las visitas de
evaluacién se prestara atencion a cualquier alteracién relacionada con este tipo de

terapia no farmacoldgica.

En el caso de que se observe alguna reaccién adversa relacionada con la
musicoterapia, el paciente puede ponerse en contacto via telefénica con los
investigadores para comunicarlo, y en el caso de que se verifique la asociacion directa
o indirecta con este tipo de terapia aplicada, el paciente abandonara el ensayo clinico
inmediatamente.

4.3 Variables de estudio

Variable principal de valoracion:

La variable principal de valoracion del presente estudio sera la puntuacion en
test validado al espafiol Addenbroke’s Cognitive Examination Ill (ACE-Ill) antes de
empezar la terapia de musicoterapia, en la sesion numero doce (6 semanas), en la
sesion numero veinticuatro (12 semanas), y por ultimo un mes después de haber
finalizado el tratamiento. Esta variable trata de un test de cribado para el diagnostico
de demencia, en el que se evalla la atencién, la memoria, la fluencia verbal, lenguaje
y habilidades visuespaciales. Con la administracion de este test se obtiene una
puntuacion total sobre 100 puntos, y 5 puntuaciones de los 5 apartados o dominios en
que esté dividido el test: atencién (méximo 18 puntos), memoria (maximo 26 puntos),
fluencia (maximo 14 puntos), lenguaje (maximo 26 puntos) y visuoespacial (maximo 16
puntos). Para la correccion del test, se siguieron las mismas normas que la version en
inglés (Anexo Ill) (33).
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Variables secundarias de valoracion:

+ Variables sociodemograficas:

= Edad
=  Género
= Raza

» Lugar de residencia

= Nivel de estudio

+ Variables asociadas a la evaluacion neuropsicolégica de los diferentes

dominios cognitivos:

= Puntuacién en el test Judgment of Line Orientation (JLO). Es un test
comunmente utilizado para medir el dominio cognitivo de la percepcion

visoespacial (34).

= Puntuacion en el Test de Aprendizaje Verbal Espafia-Complutense
(TAVEC) para evaluar el dominio cognitivo de la memoria (35).

» Puntuacion en el Trail Making Test (TMT) tanto la parte A como la B,
para evaluar el dominio cognitivo de la atencion, asi como las funciones

ejecutivas (36).

*= Puntuacion en Controlled Oral Word Association Test (COWAT) para
evaluar el dominio cognitio del lenguaje, incluyendo la fluidez verbal
(evocacion Iéxico-semantica), velocidad de procesamiento y capacidad

de inhibicion, planificacion y organizacion (37).
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+ Variables de exposicién
= N° de sesiones de musicoterapia
= N° de horas de tratamiento no farmacolégico

= Tiempo efectivo de la sesion de musicoterapia (tiempo concreto en el
que el paciente se encontraba realizando los ejercicios programados en
las sesiones y sin tener en cuenta los momentos de explicaciones y/o

aclaraciones).

4+ Otras variables

= Toma de medicamentos antidepresivos, antipsicéticos u otro

tratamiento médico.

= Tiempo de evolucion de la demencia con cuerpos de Lewy de leve a
moderada.

4.4 Recogida y manejo de datos

El procedimiento para la recogida de datos se llevara a cabo una vez se haya
obtenido la autorizacion por parte del Comité Etico de Investigacion Clinica del HUC. A
través de la base de datos del Servicio de Neurologia del Hospital Universitario de
Canarias (HUC), se contactara con los pacientes por via telefénica para consultarles si
quieren participar en el proyecto. Aquellos pacientes que decidan participar se les
citard y se realizard la visita de seleccion e inclusion en las Consultas Externas de
Neurologia del HUC para la explicacién del ensayo clinico asi como para la realizacién
de la primera evaluacion de las variables basales. También se llevara a cabo una
recogida de datos en base electrénica en la que se recogera datos como sexo, edad,
lugar de nacimiento, fecha de diagndstico, antecedentes personales y cualquier otro
dato de interés personal. Asimismo, se les facilitara un documento de consentimiento

informado para su firma.

A lo largo del ensayo clinico se irdn haciendo las respectivas evaluaciones

nombradas anteriormente y se iran recogiendo los datos.
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4.5 Analisis estadistico de los datos

451 Tamafo muestral

Considerando que la poblacion de referencia del HUC para Neurologia
comprende toda el area norte de la isla de Tenerife y los municipios de San Cristobal
de La Laguna, Tegueste y El Rosario, se estima que engloba a un total de 411.766
personas. Por otro lado, si se tiene en cuenta que la prevalencia en Esparia de la DCL
es del 0,9%, se puede calcular que podrian existir algo mas de 3.700 pacientes que
padecen esta enfermedad y cuyo centro hospitalario de referencia seria el HUC. Esta
seria la poblacién de nuestro estudio.

Por ello, para la comparacion de las dos medias (puntuacion en el ACE-III)
empleando un test unilateral, con un nivel de confianza del 95% y un poder estadistico
del 90%, esperando encontrar una diferencia minima de puntuacion de 10 puntos
entre antes y después de la musicoterapia, se estima el tamafio muestral en 44
pacientes (22 por grupo). Si se estima que puedan existir un 15% de pérdidas, el
tamafio muestral ajustado a dichas pérdidas sera de 52 pacientes (26 por grupo).

45.2 Andlisis estadistico

Para determinar la efectividad del tratamiento se realizara un contraste de
hip6tesis para datos apareados, tanto de la variable resultado como de las variables
secundarias relacionadas con otras escalas y la evaluacién neuropsicolégica. Se
llevaran a cabo al menos dos analisis: un primer analisis con seguimiento a 6 semanas
(diferencias entre la segunda visita de seguimiento y la visita de seleccion); y a las 12
semanas (una vez finalice el estudio). Las variables clinicas seran incluidas como

covariables empleando test estadisticos de interaccion.

Las variables sociodemogréficas, relacionadas con la enfermedad vy
procedentes de la evaluacién neuropsicolégica se analizardn empleando métodos de
estadistica descriptiva y se compararan entre ambos grupos para evaluar la correccion
del método de aleatorizacion. Todo ello se llevard a cabo mediante el paquete
estadistico SPSS v20.0 Chicago®©.
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5.PLAN DE TRABAJO

5.1 Etapa pre-estudio

En esta fase se determinara el proceso de identificacion de los pacientes asi
como la inclusién de los mismos. Ademas, se acondicionara la sala para la realizacion
de las sesiones de musicoterapia, asi como la busqueda de los instrumentos

musicales necesarios y los equipos de sonido.

5.2 Etapaintra-estudio

En esta segunda etapa, se llevara a cabo la identificacion de los pacientes y la
valoracién basal del ensayo clinico en las Consultas Externas de Neurologia del HUC.
Una vez obtenido el flujo de pacientes adecuado que hayan cumplido con los criterios

de inclusién se comenzara con el proceso de randomizacion.

La intervencion terapéutica no farmacologica tendrd lugar en una sala
acondicionada en el edificio de Consultas Externas del HUC, llevada a cabo por una
persona acreditada en musicoterapia. Asimismo, la evaluacidon neuroldgica y
neuropsicoldgica de la primera visita, en la sesion namero doce (mes y medio), en la
sesiébn numero veinticuatro (tres meses), y por Ultimo un mes después de haber
finalizado el tratamiento, también se realizardn en las consultas externas de dicho

edificio, siendo estas llevada a cabo por una persona competente en esta area.

5.3 Etapa post-estudio

En esta Ultima etapa del estudio se realizara el analisis de los resultados
obtenidos a lo largo de los tres meses de terapia que seran interpretados por una

persona competente en evaluacién neuropsicoldgica.

Por ultimo, la presentacion y publicacion de los resultados serd realizada por

todas aquellas personas que han participado en la elaboracién del ensayo clinico.
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6. ASPECTOS ETICOS

Este ensayo clinico sera voluntario por lo que en ningin momento los pacientes
seran obligados a participar. Ademas, toda la informacién recibida por los pacientes
asi como datos y cuestionarios sera tratada con total confidencialidad para garantizar y
preservar los derechos de los pacientes de acuerdo con la Ley Organica 3/2018, de 5
de diciembre, de Proteccion de Datos Personales y garantia de los derechos digitales.
Este ensayo clinico también se guiard y seguira los principios éticos de la Declaracién

de Helsinki.

Ademas, se solicitara la autorizacién del Comité Etico de Investigacion Clinica
del Hospital Universitario de Canarias. Asimismo, también se hara entrega a los
pacientes un consentimiento informado para que lo rellene en el caso de que esté de

acuerdo en participar en el ensayo clinico.
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7. CRONOGRAMA

El ensayo clinico tendra una duracion de 12 meses en total, contando desde la
creacion y planificacion del ensayo clinico, su realizacion, y por ultimo la presentacion

y publicacién del mismo. El tiempo sera estimado en meses.
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ANEXOS

ANEXO I: Consentimiento informado

I3 1 - con
DNl .o manifiesto que he leido el documento de informacién que
se me ha entregado, asi como he recibido la suficiente informacion sobre el ensayo
clinico, he tenido la oportunidad de realizar las preguntas necesarias y se me han
resuelto las dudas planteadas. Ademas, comprendo que mi participacién es voluntaria
y que puedo retirarme del estudio cuando lo desee, sin la obligacion de dar
explicaciones y sin que esta actitud pueda conllevar a una repercusion en mis

cuidados médicos.

Asimismo, he sido informado sobre ley de proteccién de datos de caracter
personal vigente en Espafia actualmente, por lo que tras ello permito el acceso y
utilizacion de mis datos para el estudio. Por ultimo, he recibido una copia firmada del

presente documento.

Nombre del paciente:
Firma del paciente:

Fecha:

Nombre del investigador:
Firma del investigador:

Fecha:
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ANEXO II: Cuestionario de Evaluacion de preferencias musicales
propuesto por CEAFA

Este cuestionario lo puede rellenar el paciente o con ayuda de un familiar del
mismo.

Para rellenarlo, le vamos a ir proponiendo determinadas situaciones y algunas
de ellas pueden ayudarle a recordar temas musicales o cantantes de los que haya
disfrutado a lo largo de su vida. Debe anotarlos con la mayor exactitud posible, e

incluso seria de gran ayuda anotar el nombre de la cancion y su autor.
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ANEXO IlIl: Addenbroke’s Cognitive Examination Il (ACE-IIl) validado al

espaiol

".H =i ol e
S Gk

ADDENBROOKE’S COGNITIVE EXAMINATION — ACE-IlI

Version espanola
Version original: Hsieh S, Schubert S, Hoon C., Mioshi E, Hodges JR. Validation of the Addenbrooke’s Cognitive Examination
Il in Frontotemporal Dementia and Alzheimer's Disease. Dement Geratr Cogn Disord 2013;36:242-250 (disponible en
W neura.edu.au).
Version espanola: Matias-Guiu JA&, Femandez de Bobadilla R, et al. Validation of the Spanish version of Addenbrooke’s
Cognitive Examination Il for diagnosing dementia. Neurclogia 2014. Doi-10.1016].nr 2014 05.004

Mombre: Hospital:

Fecha de nacimiento: Examinador:

Profesion: Fecha de evaluacion:
Afos de escolaridad: Lateralidad:
ATENCION
- Preguntar: Atencion
iEn gue afio | jEn queé mes | ;En que | ;Qué dia de | jQue dia del [0-5]
estamos? estamos? estacion del | la semana ez | mes ez hoy?
arno hay? I:I
estamos?

:iEn que pais | iEn qué | ;En que | ;En qué | ;En gué piso Atencidn
estamos? provincia ciudad lugar estamos? [0-5]

estamos? estamos? estamos? I:I
ATENCION
P Cecir: “Voy a darle tres palabras y quiero que las repita cuando yo haya Atencidn
terminado: LIMON, TREN ¥ PELOTA®. Después de que las haya repetido, [0-3]
decirle: “Intente recordarlas porque luego se las volvere a preguntar”.
T e e L .
ATENCION
P Decir: “Voy a darle tres palabras y quiero que las repita cuando yo haya Atencion
terminado: LIMON, TREN Y PELOTA". Después de que las haya repetido, [0-3]
decirle: “Intente recordarlas porque luego se las volveré a preguntar”.
Puntuar solo el primer intento (repetir 3 veces si es necesario).
Registrar el nimero de ensayos:
ATENCION
P Decir: “Desde el nimero 100, vaya restando de 7 en 7 hasta que yo le Ate"?(ilés';

diga". Si el sujeto comete un error, no detenerle. Considerar el niumero de
operacicnes que ha realizade correctamente (por ejemplo: 93, 84, 77, 70, 63:
puntuar 4).

Detener después de 5 sustracciones (93, 86, 79, 72, 65):

[ ]

MEMORIA
P Prequntar: “; Qué tres palabras le pedi que repitiera y recordara?”.

Memoria
[0-3]

[ ]
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FLUENCIA
Formal Fluencia
P Decir: “A continuacion voy a darle una letra del abecedario y me gustaria [0-1
que dijera tantas palabras como pueda que empiecen por esa letra. Las (nicas
palabras que no valen son los nombres de personas y los lugares. Por
ejemplo, si yo le diera la letra “C”, usted deberia decir palabras como “casa,
cruzar, comida™ y seguir asi. Pero no me podria decir palabras como Catalina
o Canada. ;Lo ha entendido? ; Esta preparade? Tiene un minuto. Quiero que
me diga todas las palabras que pueda que empiecen por la letra *P”.
0-15 seg 16-30 seg 31-45 seg 46-60 seg 218 7
14-17 6
11-13 )
8-10 4
6-7 3
4.5 2
2-3 1
0-1 0
total comectas
Categorial: animales. Fluencia
P> Decir: “Ahora quiero que me diga tantos animales como pueda. Pueden [0-71
empezar por cualquier letra”.
0-15 seg 16-30 seqg 3145 seg 46-60 seqg 222 7
17-21 6
14186 5
11-13 4
9-10 3
7-8 2
5-6 1
<5 0
total comectas
MEMORIA
P Decir: “A continuacion le voy a decir un nombre y una direccion. Voy a Memoria
pedirie que lo repita después de mi. Vamos a repetirlo durante 3 veces para [0-7]
que pueda aprenderlo, y mas tarde se lo volveré a preguntar”.
Puntuar el tercer intento.
1er intento 2° intento 3er intento
Carlos Vidal
Calle Castillo 73 _ - |- = _
Pedraza
Segovia
MEMORIA
;Quién es el Presidente del Gobierno? Memoria
;Quién fue el primer Presidente de la democracia? 04
;Quién es el Presidente de Estados Unidos? |
:Qué Presidente de Estados Unidos fue asesinado en los afos 607
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LENGUAJE
P> Colocar un lapiz y un trozo de papel en frente del sujeto. Como una prueba Lenguaje
de practica, pedir al sujeto “Coja el papel y luego el lapiz”. [0-3]
Si es incorrecto, puntuar 0 y no continuar. |:|
Si es correcto, seguir con las ordenes siguientes:
-Pedir al sujeto “Coloque el papel encima del lapiz”.
-Pedir al sujeto: “Coja el lapiz pero no el papel”.
-Pedir al sujeto: “Deme el lapiz después de tocar el papel”.
Nota: colocar el lapiz y el papel en frente del sujeto después de cada orden.
LENGUAJE
P Pedir al sujeto que escriba dos (o mas) oraciones completas sobre sus Lenguaje
ultimas vacaciones/fin de semana/Navidades. Debe escribir frases completas [0-2)
y no utilizar abreviaturas. Puntuar 1 si €l sujeto escribe dos (0 mas) oraciones
completas sobre un tema; y otro punto si la gramatica y ortografia son
correctas.
LENGUAJE
P> Pedir al sujeto repetir: “cucaracha”; “excentricidad”; “ininteligible”; Lenguaje
“estadistico”. Puntuar 2 si todas son comrectas; 1 si 3 son correctas; 0si2 0 [0-2]
menos son correctas.
Lenguaje
P Pedir al sujeto que repita: “No es oro todo lo que reluce” 01
Lenguaje
P Pedir al sujeto que repita: “Mas vale prevenir que curar” [0-1
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LENGUAJE
Lenguaje
: - : S S [0-12]
P Pedir al sujeto que denomine los dibujos siguientes: _

50

b

{ g

Wz
|

(o]

=) B,

wo )

3 ’
S i L

LENGUAJE

P Utilizando los dibujos anteriores, pedir que el sujeto: Lenguaje
-Sefale cual se asocia a la monarquia. 04
-Sefiale cual es un reptil. I:‘
-Sefiale cual se encuentra en la Antartida.

-Senale cual se relaciona con la navegacion.
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LENGUAJE

P Pedir al sujeto que lea las siguientes palabras: (Puntuar 1 sdlo si todas son
correctas)

Hollywood
Vedette
Blues
Tour
A capella

Lenguaje
[0-1]

HABILIDADES VISUOESPACIALES

P> Pedir al sujeto que copie este diagrama.

Visuoespacial
[0-1]

[ 1]

P> Pedir al sujeto que copie este dibujo (para puntuar, consultar el manual del
test)

Visuoespacial
[0-2]

[ 1]

P Reloj: pedir al sujeto que dibuje la esfera de un reloj con los numeros y las
agujas marcando las cinco y diez {para puntuar, consultar el manual del test:
esfera=1; nimeros=2; agujas=2 si todas correctas)

Visuoespacial
[0-5]

[ ]
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HABILIDADES VISUOESPACIALES

P Pedir al sujeto que cuente los puntos sin tocarlos.

Visuoespacial
[C-4]

[ 1]
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HABILIDADES VISUOESPACIALES
Visuoespacial
P Pedir al sujeto que identifique las letras. ﬂ
. » ‘'m e
T / [
)
] - A
|
- o X
=] El
= -
, [
A m
F
o =
¥
MEMORIA
P “Ahora digame lo que recuerde sobre el nombre y la direccién que estuvimos repitiendo al
principio” )
Carlos Vidal Memoria
Calle Castilio 73 L
Pedraza
Segovia
MEMORIA
P Este test debe realizarse si el sujeto ha fallado al recordar uno o mas de los Memoria
items anteriores. Si todos los items han sido recordados, puntuar 5 v omitir =
este test. 5i ha sido recordado parciglmente, marcar con una cruz los items
recordados en la columna sombreada de la derecha. Posteriormente,
preguntar por los ftems no recordados diciéndole al sujeto: “De acuerdo, le
daré varias posibilidades: el nombre era X, ¥ o Z7°, ¥ asi sucesivamente.
Cada item comectamente reconccido suma 1 punto a los items recordados
espontaneamente.
Eduardo Vidal Carlos Vidal Carlos Bernal recordado
Avenida Castillo Calle Tome Calle Castillo recordado
37 73 76 recordado
Torrecilla Pedraza Sepllveda recordado
Segovia Soria Avila recordado
PUNTUACIONES
PUNTUACION TOTAL ACE-IN M00
Atencion Ma
Memoria 26
Fluencia {14
Lenguaje {26
Visuoespacial 116
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