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Resumen

Introduccién: la ELA es una condicion neurodegenerativa incurable. Las
necesidades afectan el bienestar espiritual, social y emocional, tanto del paciente
como de sus cuidadores.

El abordaje domiciliario, como estrategia de atencion paliativa, permite
permanecer en un entorno familiar, minimiza hospitalizaciones innecesarias y
fomenta un cuidado personalizado.

Esta investigacién busca caracterizar el perfil clinicoy el manejo que se brinda a
los pacientes con ELA en atencion domiciliariadel CNCDYCP durante el periodo
de julio de 2023 a julio de 2024.

Pacientes y métodos: se realiz6 un estudio retrospectivo y observacional,
revisando 110 expedientes clinicos de pacientes valorados por el equipo
domiciliario de ELA entre julio de 2023y julio de 2024, se incluyeron Gnicamente
74 casos que cumplian con los criterios de inclusion. Ademas, se evaluaron
aspectos como la edad, el género, el domicilio, las comorbilidades, la
clasificacion de ELA y el uso de riluzol, asi como los sintomas principalesy el
tratamiento farmacoldgico brindado, la forma de comunicacion, la via de
alimentacion y el uso de dispositivos para el aporte de O,. Ademas, se llevo a
cabo la estratificacidén con distintas escalas: EVA, ALSFRS-R, PPS y Karnofsky.
Asimismo, las valoraciones del equipo multidisciplinario y la presencia de
planificacion anticipada.

Resultados: de 74 pacientes, el 59.5 % fueron hombres y el 40.5 % mujeres,
con una edad promedio de 64 afos. El 53 % de los pacientes estaba vivo en el
momento de la recoleccidn de datos y el 47 % habia fallecido. El 60.8 % de los
casos se clasifico como ELA mixta, el 27 % como espinaly el 6.8 % como bulbar;
sélo el 14.9 % usabariluzol.E1 62.2 % de los pacientes tenia hipertensién arterial,
el 27.2 % presentaba antecedentes de tabaquismoy el 16.2 % diabetes mellitus.
El 419 % se comunicaba verbalmente, mientras que el 32.4 % utilizaba
comunicaciéon no verbal. El 32.4 % de los pacientes contaba con sonda de
gastrostomia y el 13.5 % ventilacién mecanica no invasiva. El 35.1 % de los
pacientes obtuvo una puntuacion menor que 15 enla escalaALSFRS-R,con una
mediana de 40 en las escalas PPS y Karnofsky. Los sintomas con mayor
prevalencia fueron dificultad para comunicarse, disfagia, sialorrea, dolor (67 %-
57 % en la escala EVA de 0 a 4) y estrefiimiento; principalmente se utilizaron
paracetamol, lidocaina en gel, neuromoduladores, opioides fuertes y relajantes
musculares. El equipo multidisciplinario estuvo conformado por un médico
paliativista, enfermeria, terapia respiratoria, psicologia, nutricion, terapia fisica y
trabajo social. El 10.8 % tuvo planificacion anticipada.

Conclusién: la ELA impacta el bienestar de los pacientes y de sus cuidadores.
En este estudio se evidencio que el abordaje paliativo domiciliario favorece la
atenciéon integral y personalizada. Se identificaron sintomas prevalentes,
destacando la disfagia, la sialorrea, el dolory la dificultad para comunicarse, que
se trataron principalmente con analgésicos, neuromoduladores y relajantes
musculares. Se concluye que se deben continuar realizando esfuerzos para
mejorar la calidad de vida de los pacientes con ELA. Sin embargo, el modelo de
atencion multidisciplinaria del CNCDYCP es comparable con lo realizado en
centros de referencia en el ambito mundial y refleja la calidad de los servicios de
salud que existen en el pais.
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Abstract

Introduction: ALS is a neurodegenerative and incurable condition. The needs of
patients affect not only their own spiritual, social, and emotional well-being but
also that of their caregivers.

Home-based care, as a palliative care strategy, allows patients to remain in a
familiar environment, minimizing unnecessary hospitalizations and promoting
personalized care.

This research aims to characterize the clinical profile and management provided
to ALS patients in home care by the CNCDYCP from July 2023 to July 2024.
Patients and Methods: A retrospective and observational study was conducted,
reviewing 110 clinical records of ALS patients assessed by the home care team
between July 2023 and July 2024. Only 74 cases meeting the inclusion criteria
were included.

The study evaluated aspects such as age, gender, place of residence,
comorbidities, ALS classification, and riluzole use. Additionally, primary
symptoms, pharmacological treatment, communication methods, feeding routes,
and the use of oxygen-support devices were analyzed.

Stratification using differentscales was performed: EVA, ALSFRS-R, PPS, and
Karnofsky. Furthermore, assessments by the multidisciplinary team and the
presence of advance care planning were considered.

Results: Amongthe 74 patients, 59.5% were men and 40.5% were women, with
an average age of 64 years. At the time of data collection, 53% of the patients
were still alive, while 47% had passed away. A total of 60.8% of cases were
classified as mixed ALS, 27% as spinal ALS, and 6.8% as bulbar ALS. Only
149% of patients used riluzole. Regarding comorbidities, 62.2% had
hypertension (HTN), 27.2% had a history of smoking, and 16.2% had diabetes
mellitus (DM). A total of 41.9% communicated verbally, while 32.4% used non-
verbal communication. Additionally, 32.4% of patients had a percutaneous
endoscopic gastrostomy (PEG), and 13.5% used non-invasive mechanical
ventilation (NIMV). 35.1% of patients had an ALSFRS-R score below 15, with a
median of 40 on the PPS and Karnofsky scales. Most prevalent symptoms
included communication difficulties, dysphagia, sialorrhea, pain (67 %-57% EVA
scores between 0 and 4), and constipation. The most used treatments included
acetaminophen, lidocaine gel, neuromodulators, strong opioids, and muscle
relaxants. The multidisciplinary team consisted of a palliative care physician,
nursing staff, respiratory therapy, psychology, nutrition, physical therapy, and
social work. Only 10.8% of patients had advance care planning.

Conclusion: ALS significantly impacts the well-being of both patients and their
caregivers. This study demonstrated that home-based palliative care promotes
comprehensive and personalized care. Prevalent symptoms were identified,
primarily dysphagia, sialorrhea, pain, and communication difficulties, which were
mainly treated with analgesics, neuromodulators, and muscle relaxants. Efforts
should continue to improve the quality of life for ALS patients. However, the
multidisciplinary care model implemented by CNCDYCP is comparable to that of
reference centers worldwide and reflects the quality of healthcare services
available in the country.

Keywords: Amyotrophic lateral sclerosis, palliative medicine, palliative care,
neurology, multidisciplinary team, home visit, quality of life, advance care
planning.
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Capitulo I. Marco contextual

1.1 Introduccion

La esclerosis lateral amiotréfica (ELA) es la enfermedad de neurona motora mas
comun. El término fue acufiado por el neurélogo francés Jean-Martin Charcot en
el siglo XIX, donde amiotrofica hace referencia a la atrofia muscular y /ateral se
refiere a la cicatrizacion o endurecimiento de los tejidos en la médula espinal
lateral (13).

Se caracteriza por ser una condicion neurodegenerativa, incurable, que implica
debilidad motora progresiva, disfagia, disartria 'y, en un plazo promedio de 2 a 5
afos, la muerte. Las necesidades de los pacientes con ELA son numerosas y
afectan el bienestar espiritual, social y emocional, tanto de ellos como de sus

cuidadores (1)

Es en esta esfera de necesidades donde recae la importancia del abordaje por
parte de la medicina paliativa (MP), idealmente desde el momento del
diagnéstico, para brindar apoyo, tanto al paciente como a su red de cuidado. Sin
embargo, a pesar de que con el paso de los afios se ha dado a conocer con
mayor claridad la relevancia del cuidado y soporte paliativo, aun puede existir
cierta negatividad o resistencia por parte de los usuarios para recibir esta
atencién en virtud del estigma social que puede existir (1).

En un metaanalisis publicado en 2017, se estimd una incidencia de ELA en el
ambito mundial de 1.68 casos por cada 100.000 habitantes por afo, con una
importante heterogeneidad al comparar distintas latitudes, observandose una
incidencia promedio de 1.89 casos en el norte de Europa y de 0.73 por cada
100.000 habitantes en el sur de Asia (2).

Por otro lado, en Costa Rica se publicoé en 2007 un estudio que informaba sobre
la incidencia y las caracteristicas de los pacientes con ELA entre los afios 1998
y 2001, con un total de 102 diagndsticos realizados, o que ocasiond una
incidencia anual de 0.97 casos por cada 100.000 habitantes (3). En 2022, se



realizd una publicacion que estimé una prevalencia de 3.00 casos por cada
100.000 habitantes (4).

Con base en lo anterior, se observa un aumento en la prevalencia de pacientes
con esta enfermedad segun las publicaciones que contienen datos de Costa
Rica. Ademas, tomando en cuenta la promulgacion del Decreto Ejecutivo 28838-
H del 17 de juliode 2000, la ELA es una enfermedad degenerativa que cuenta
con un centro de referencia nacional. Este es el Centro Nacional de Control del
Dolory Cuidados Paliativos (CNCDYCP), el cual tiene el fin de mejorar la calidad

de vida de los pacientes y sus familias (4).

En este contexto, el abordaje domiciliario, como estrategia de atencién paliativa,
adquiere una relevancia especial en el caso de los pacientes con ELA, debido a
que les permite permanecer en un entorno familiar, lo que disminuye
hospitalizaciones innecesarias y fomenta un cuidado personalizado. Sin
embargo, esta modalidad también enfrenta desafios importantes que se
relacionan con la logistica, la capacitacion del equipo interdisciplinario, la

disponibilidad de recursos y la participacion de los cuidadores principales.

Con este estudio se propone realizar una actualizacion sobre los datos
publicados hasta el momento, enfatizando el perfil del paciente con ELA en
atencion domiciliaria y el manejo sintomatico proporcionado, para considerar
posteriormente la elaboracion de recomendaciones que puedan mejorar dicha

atencion.



1.2 Justificacion

Con este estudio se pretende realizar una descripcion del abordaje domiciliario
en el manejo de pacientes con ELA durante el periodo de tiempo de juliode 2023
a julio de 2024, lo que permite identificar los retos y oportunidades en la

prestacion de un cuidado integral.

Esta investigacion resulta de relevante para mejorar la calidad y la eficacia del
modelo de atencion, garantizando el cumplimiento de los principios de la
medicina paliativa como la dignidad del paciente y el alivio del sufrimiento.

Asimismo, se busca contribuir a generar evidencia local que permita fortalecer
las practicas que se relacionan con el manejo domiciliario en enfermedades
cronicas avanzadas. La identificacidon de fortalezas y areas de mejora en este
contexto puede servir como base para disefar estrategias innovadoras y

sostenibles que impacten positivamente en la atencion paliativa en Costa Rica.

Hasta el momento, segun las bases de datos consultadas, unicamente existen
tres estudios publicados con datos de pacientes con ELA en el pais, en uno de
ellos, publicadoen 2020, se determinaron las variables clinicas que se relacionan
con el deterioro funcional acelerado tomando como referencia la escala de
clasificacion funcional de ELA (ALSFRS-R, por sus siglas en inglés) (5). Sin
embargo, hasta lafecha no se cuenta con publicaciones que aborden el enfoque
de medicina paliativaa nivel domiciliario en pacientes con diagnosticode ELAen
el pais. Por lo tanto, se considera que este estudio trazara un camino para
posibles mejoras en la atencion, representando un impacto positivo en este

sector de la poblacion en el futuro.



1.3 Planteamiento del problema

La ELA es una enfermedad neurodegenerativa progresiva que afecta las
neuronas motoras, o que ocasiona debilidad muscular, paralisis progresiva vy,
finalmente, insuficienciarespiratoria. Este deterioro tiene un impacto significativo
no solo en la calidad de vida del paciente, sino también en la de sus cuidadores

y familiares. En el contexto de cuidados paliativos, la atencién domiciliaria se

ha posicionado como una estrategia clave para ofrecer un manejo integral y
centrado en el paciente.

En Costa Rica, el Centro Nacional de Control del Dolory Cuidado Paliativo brinda
el manejo domiciliario de pacientes con ELA. Este programa de atencién
domiciliaria enfrenta diversos retos que se relacionan con la complejidad de la
enfermedad, la rapida progresion de los sintomas y las necesidades cambiantes
de los pacientes. Factores como la disponibilidad de recursos, la capacitacion
del personal de saludy la carga emocional y fisica de los cuidadores pueden
limitar la efectividad del modelo de atencion, asi como la distancia hacia muchos
de los lugares de residencia de estos pacientes.

Ademas, existen barreras logisticas que dificultan elaccesoa serviciosregulares
de seguimiento, especialmente en zonas rurales o dificilesde acceder. Al mismo
tiempo, se identificauna oportunidad para mejorar la calidad de la atencion al
implementar estrategias innovadoras, que pueden incluir el uso de telemedicina
o la oferta de programas de capacitacion a los cuidadores.

A pesar de la importancia de este modelo de atencidn, existe una carencia de
estudios que evallen de manera sistematica el abordaje domiciliario en
pacientes con ELA desde una perspectiva integral.

Esto plantea la necesidad de investigar como estos factores afectan la calidad
del cuidado y cudles estrategias pueden optimizar los servicios ofrecidos, con
base en el perfil clinico de los pacientes. Lo anterior con el objetivo de garantizar
unaatencion que respete la dignidad y mejore la calidad de vida de los pacientes

y de sus familias.



1.3.1 Pregunta de investigacion

¢, Cual es el perfil clinico y las necesidades en relacién con el manejo de los
sintomas presentes en los pacientes con ELA atendidos en el programa de visita
domiciliaria del CNCDYCP durante el periodo de julio de 2023 a julio de 20247



1.4 Objetivos

1.4.1 Objetivo general

Caracterizar a los pacientes con esclerosis lateral amiotréfica que reciben
atencion paliativa en el hogar por parte del Centro Nacional de Control del Dolor
y Cuidados Paliativos en el periodo comprendido entre de julio de 2023 a julio de
2024.

1.4.2 Objetivos especificos

1. Describir clinica y sociodemograficamente a los pacientes con ELA
atendidos en el programa de visita domiciliaria del CNCDYCP.

2. Determinar el tratamiento farmacoldgico y la adecuada respuesta
sintomatica de los pacientes con ELA durante la visita domiciliaria del
CNCDYCP.

3. lIdentificarcualesson los sintomas tienen mayor prevalenciay el abordaje
multidisciplinario en relacion con estos.

4. Cuantificar el numero de pacientes que manifiestan voluntades

anticipadas en el programa de visita domiciliar del CNCDYCP.



Capitulo Il. Marco teérico

2.1 Contexto general de la esclerosis lateral amiotroéfica

2.1.1 Epidemiologia

De acuerdo con los datos disponibles, se debe destacar que la mayoria de los
estudios publicados se basan en poblaciones de Europa y Estados Unidos. En
un metaanalisis publicadoen 2017, se estimo una incidenciade ELA en el ambito
mundial de 1.68 casos por cada 100.000 habitantes por afio, con una importante
heterogeneidad al comparar distintas latitudes, observandose una incidencia
promedio de 1.89 casos en el norte de Europa y de 0.73 por cada 100.000
habitantes en el sur de Asia (2).

Por otra parte, en Costa Rica, los datos publicados son escasos. Sin embargo,
en 2007 se realiz6 un estudio que informaba sobre la incidencia y las
caracteristicas de los pacientes con ELA entre los afios 1998 y 2001, con un total
de 102 diagndsticos realizados, o que corresponde a una incidencia anual de
0.97 casos por cada 100.000 habitantes (3). En 2022, se publico un estudio que
estimé una prevalencia de 3.00 casos por cada 100.000 habitantes (4). La
relacion de género entre hombre y mujer se estima en aproximadamente 3:1.

Ademas, se establecio que varia de acuerdo con la edad de diagnostico de ELA

(©).

El Departamento de Neurociencia de la Universidad Monash en Australia realizé
una revision bibliografica sobre la incidencia de ELA de acuerdo con el género,
en la que se evidencidé no solo una mayor prevalencia en el género masculino
(véase el Grafico1) sino también la influencia de este en cuanto a la evoluciony
el pronostico de la enfermedad (7).
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Grafico 1. Representacion visual de la relacion entre hombres y mujeres
en el ambito mundial

Resumen de los paises en cuanto a la proporcion de hombres y mujeres con
ELA, representados por los tamafos de los circulos. La longitud de lalinea indica
el periodo de recopilacion de datos y el color de la linea representa los criterios
de recoleccion de datos (7).



2.1.2 Fisiopatologia

La ELAeslaforma mas comun y grave del grupo de enfermedades de laneurona
motora y afecta tanto a las neuronas motoras inferiores como a las superiores,

sustentandose en una interaccion compleja entre la predisposiciongenéticay los
factores ambientales (8).

Se sabe que el desarrollo de la enfermedad involucra multiples factores: un
desequilibrio de la homeostasis proteica en las neuronas, la alteracién del
metabolismo del ARN, la disfuncién mitocondrial y la acumulacion de agregados
proteicos en el citoplasma de las neuronas. Esto implica una gananciade funcion

toxica.

Con la secuenciacién del genoma y el exoma, se produjo una aceleracion en el
descubrimiento de genes que se relacionanr con la ELA. Sin embargo, a pesar
de estos avances en el conocimiento de los mecanismos fisiopatoldgicos, se cree

que aun falta por descubrir otros genes implicados en el desarrollo de la ELA (8).

Avances en biologia molecular, genética y epigenética

Un nuevo capitulo en la patologia de la ELA comenzo6 en el afio 2006 con el
descubrimiento de TDP-43, una proteina nuclear critica para la supervivencia de
las células nerviosas, como el principal componente de los agregados
ubiquitinados en las neuronas motoras de la ELA esporadica. Es decir, aquella
sin antecedente familiar reconocido y en la mayoria de los casos de ELA familiar.

La acumulacién anormal de esta proteina se encuentra en el 97 % de los casos
de ELA esporadica (9).

Con respecto a la genética y la epigenética, aproximadamente el 10 % de los
casos corresponde a ELA familiar, los cuales pueden ser autosdmicos
dominantes, autosdmicos recesivos o ligados al cromosoma X. Hasta la fecha,
se identificaron mas de 40 genes asociados, entre los cuales los mas importantes
son el superéxido dismutasa (Cu-Zn)1, conocido como SOD1 (el primero en
asociarse a ELA familiar) y el COORF72, ubicado en el brazo corto del marco de

lectura abierto 72 del cromosoma 9 (identificado en el aino 2011), que representa
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la mayor contribucidn genética a la ELA familiar. Sin embargo, también se asocia

con la demencia frontotemporal (9).

Otros genes implicados son la proteina de unién al ADN TAR (TARDBP), el gen
fusionado en el sarcoma (FUS), el canal de cloruro similar a CLIC1 (CLCC1)y
las variantes de un solo nucleétido en el gen que codifica el miembro 5 A de la
familia de la kinesina (KIF5A), una proteina motora neuronal que participa en el
transporte anterdogrado a través de los microtubulos. Las mutaciones en este
nivel producen una ganancia de funcion téxica, que conduce a la agregacién de

KIF5A en los axones distales y, con esto, a toxicidad neuronal (8).

Conlo anterior, se logra determinar que existen multiples estudios que respaldan
la posible influencia entre las mutaciones genéticas y el fenotipo, la progresiony
la supervivencia de los pacientes con ELA (8, 9).

Otros factores que se relacionan

El desarrollo de la ELA se asocia a ciertos factores ambientales, sin embargo,
aun faltan avances en este campo. Estudios epidemiologicos revelan un
hipermetabolismo en pacientes con ELA, lo que implica un incremento en la
energia requerida para el funcionamiento corporal adecuado, a pesar de que
presentan una movilidad reducida.

En este contexto, se han investigado las contribuciones del metabolismo y la
degeneracion del musculoesquelético en la progresion de la enfermedad.
Aunque no se tiene claro el mecanismo de dicho hipermetabolismo, se sabe que
este, combinado con el deterioro fisico, la incapacidad para deglutiry los cambios
en el apetito conduce a un circulo vicioso de desnutricién y deterioro adicional

en los pacientes con ELA (10).

De igual manera, los pacientes con un mayor indice de masa corporal (IMC) se
asocian a un mayor tiempo de supervivencia. Las dietas ricas en lipidos y la
hiperlipidemia parecen desempenar un papel prondstico positivo en pacientes

con ELA, representando una fuente alternativa de energia y logrando compensar
el déficit calérico metabolico caracteristico de la enfermedad (10).
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Ademas, se sabe que las diferencias en la incidenciay prevalenciade ELA con
respecto al género son probablemente atribuibles a las hormonas sexuales,
siendo las mujeres menos susceptibles por desarrollar la enfermedad. Sin
embargo, en relacion con el peso, las mujeres con bajo IMC tienen tres veces

mas probabilidades de morir por ELA en comparacion con aquellas que tienen
un mayor IMC (10).

Un metaanalisis publicado en el afio 2023 por Duan Q-Q et al., que incluy6 un
total de 230 estudios y analizé aspectos de los factores no genéticos implicados
en el desarrollo de ELA, incluidos el estilo de vida, las exposiciones ambientales
y ocupacionales, asi como las enfermedades o comorbilidades preexistentes,
concluyd que la exposicion a metales pesados, pesticidas, solventes,
traumatismos craneales previos, la participaciéon en el servicio militar, los
accidentes cerebrovasculares, la exposicion a campos magnéticos y la
hipertensién arterial son factores de riesgo significativos. Por otro lado, el IMC

alto, la diabetes mellitus, el uso de antidiabéticos, vivir en zonas urbanas y la
enfermedad renal disminuyen el riesgo de ELA (11).

Otro estudio publicado en el Journal of Neurology por Chourpiliadis et al., en el
ano 2024 exploro la asociacion entre el estilo de vida y las condiciones meédicas
con el riesgo y la progresién de la ELA. Este estudio incluyd a 265 pacientes de
Suecia recién diagnosticados con ELA y a 207 personas que eran hermanos y
parejas de los pacientes, sin ELA, como grupo control. Se tomaron en cuenta el
IMC, el tabaquismo, el antecedente de lesiones en la cabeza, la diabetes
mellitus, la hipercolesterolemia y la hipertension arterial. Ademas, se realiz6 un
seguimiento hasta la muerte, la VMI o la fecha del 30 de noviembre de 2022.
Como resultado, se obtuvo que un IMC alto y la diabetes se asociaban a un
menor riesgo de ELA, mientras que el tabaquismo (especialmente en paquetes-
afo altos), la hipercolesterolemia y la hipertensién arterial se asociaron con un
mayor riesgo de muerte después del diagndstico de ELA (12).

Las principales caracteristicas neuropatoldgicas de la ELA incluyen (13):

1. Pérdida extensa de neuronas motoras inferiores en las astas anteriores

de la médula espinal y en el tronco encefalico.
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2. Degeneracion de las células de Betz (grandes neuronas piramidales) en
la corteza motora primaria y degeneracion de los tractos corticoespinales
laterales, que contienen los axones que proyectan, desde la corteza
motora primaria hasta las neuronas motoras.

3. Lagliosis reactiva corresponde a la hipertrofia de las células gliales en la
corteza motora y en la médula espinal, especificamente en las areas de

degeneracion.

2.1.3 Clasificacion

Aunque existe una heterogeneidad fenotipica entre los casos de ELA, esta se
caracteriza principalmente por la pérdida progresiva de las neuronas motoras.
Se entiende por neurona motora superior a aquella cuyo soma se encuentra en
el cerebro, mientras que la neurona motora inferior es aquella cuyo soma se
localiza en el tallo cerebral y en la médula espinal. La afeccion de la neurona
motora superior causa espasticidad, hiperreflexia, dispersion del area
reflexdgena y presencia de reflejos patoldgicos; por otra parte, la afeccion de la

neurona motora inferior provoca atrofia, arreflexia, fasciculaciones e hipotonia

(3.

Un aproximado del 10% de los casos de ELA son familiares y el 90%
corresponde a esporadicos (sin antecedentes familiares conocidos), sin
embargo, fenotipicamente ambas formas son indistinguibles. Segun la
clasificacion clinica de la ELA, en términos generales, se pueden agrupar segun
el nivel neuronal implicado o de acuerdo con la regidn de inicio sintomatico, como

se muestra en la Tabla 1 (disponible en 13).

1. ELAtipica o clasica:
Afectacion simultanea de la neurona motora superior e inferior, con un
posible ligero predominio patologico sobre esta ultima.
Generalmente, es fatal en los 4 afios posteriores al inicio.
La debilidad muscular comienza en una region especifica del cuerpo y se

extiende progresivamente a través del tiempo, siendo mas frecuente su
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inicio en la cara, el brazo o la pierna y menos frecuente en el tronco o los
musculos respiratorios.

ELA atipica:

Supervivencia mas prolongada.

Afectacion exclusiva de la neurona motora superior o inferior.

Pueden incluircasos de paraplejia espastica, enfermedades autoinmunes
o desmielinizacion. Algunas variantes son:

-Esclerosis lateral primaria: sindrome caracterizado por Ia
degeneracion predominante de las neuronas motoras superiores. Los
sintomas comienzan mayoritariamente en las piernas y progresan de
forma relativamente simétrica hacia los brazos y los musculos bulbares.
Pacientes con este diagnéstico clinicamente definido y sin anomalias en
la electromiografia 4 anos después del inicio de los sintomas pueden
sobrevivir durante décadas.

La demencia frontotemporal, el deterioro cognitivo y los cambios en el
comportamiento pueden presentarse en un grado comparable al de la
variante tipica.

-Atrofia muscular progresiva: afectacion predominante de las neuronas
motoras inferiores.

Puede comenzar en cualquier parte del cuerpo.

La incidencia es mayor en hombres y el inicio es mas tardio.
Aproximadamente, el 30% de los pacientes desarrolla sintomas de
neurona motora superior dentro de los primeros 18 meses tras el inicio de
la enfermedad.

Presentan el mismo patron frontotemporal de deterioro cognitivo que los
pacientes con ELA clasica, lo que sugiere que no existe relacion entre la

afectacion de la neurona motora superior y el deterioro cognitivo (13).

Con base en la region en la que inician los sintomas se tiene:

1. Paralisis bulbar: los sintomas iniciales afectan los musculos del
habla, la masticacion y la deglucion. Presenta una mayor prevalencia
en mujeres y estd muy asociada al deterioro cognitivo, a la alteracion

en la expresion emocional y a la depresion.
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Variante pseudobulbar: predomina la presencia de signos de
neurona motora inferior. La progresion es similar a la de la forma
bulbar.

Inicio en extremidades: ocurre en mas de dos tercios de los
pacientes y se considera la forma tipica primaria de la enfermedad.
Variantes de inicio en extremidades: formas distintas a las descritas
previamente, con predominio de afectacion de la neurona motora
inferior, las cuales progresan de forma lenta.

Variante de Mill (ELA hemipléjica): rara, caracterizada por la pérdida
progresiva de la funcion motora en un solo lado del cuerpo. Puede
ascender desde la pierna o descender desde el brazo, simulando una
forma de esclerosis lateral primaria. Se demuestra en tomografia por

emision de positrones (PET) la activacion microglial lateralizada en el
hemisferio cerebral contralateral a la hemiplejia (13).

ALS phenotypes based on anatomical region of neuropathology

Anatomical region of involvement

Neuronal region Somatic region

Phenotypic variant UMN LMN Bulbar muscles Limb muscles
Based on neuronal level of involvement

Typical ALS + + + +

PLS ++ - n +

PMA - ++ +/ - -
Based on somatic region of involvement

Bulbar ALS — ++ 44 _

Pseudobulbar ALS ++ - 4 —

Limb ALS + + — 44

Limb variants +/- ++ — 4+

Mill’s variant ++ i — 4+

Adapted from data in Ravits et al. 2013,
ALS, amyotrophic lateral sclerosis; UMN, upper motor neuron; LMN, lower motor neuron; +/ —, possible but not typical;
+, typical and to variable degree; 4+, primary feature.

Tabla 1. Fenotipos de ELA con base en la region anatémica de la

neuropatologia

En elafio 2017, se publicdé en The Lancet unarevision sobre la ELA en la que se

establecen la distribucidn y las caracteristicas clinicas de la siguiente manera

(14):

1. ELAcléasica (70% de los casos)
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Bulbar (33%): bulbarcon afectacién de otras regiones. La disartria es el sintoma
inicial en todos los pacientes con ELA de inicio bulbar; la disfagia suele
desarrollarse mas tarde, aunque en algunos casos puede aparecer
simultdneamente. Los pacientes suelen presentar signos, tanto de MNS como
de MNI.

Espinal (66%): brazo flacido, afectacidon de las neuronas motoras inferiores en
la regidén proximal de los brazos, a menudo con signos leves de neuronas
motoras superiores en las piernas.

Pierna flacida: afectacion de las neuronas motoras inferiores restringida a las
piernas, generalmente de forma asimétrica.

Hemipléjica: afectacion progresiva y unilateral de las neuronas motoras
superiores con preservacién de la musculatura facial y, en ocasiones, con

afectacion discreta de las neuronas motoras inferiores.

Pseudopolineuritica: signos predominantemente distales de las neuronas
motoras inferiores en las extremidades, con escasa afectacién de las neuronas
motoras superiores.

2. ELA asociada a demencia frontotemporal (ELA-DFT) (5-15% de los

casos)

Bulbar o espinal: similar a la ELA clasica, pero se acompafia de signos de
deterioro cognitivo o conductual que cumplen los criterios diagnésticos de la
demencia frontotemporal (DFT). Los pacientes suelen presentar la variante
conductual de la DFT, con apatia y pérdida de empatia como sintomas
predominantes. Ademas, se puede observar demencia semantica, sin embargo,
las variantes no fluente y logopénica son muy raras o inexistentes.

Se recomienda realizar una historia familiar detallada y preguntar explicitamente
sobre antecedentes de demencia, enfermedad de Parkinson, trastornos

psiquiatricos, suicidioy adicciones. Esta asociada a expansiones repetitivas en
el gen C9ORF72.



16
3. ELA con afectacién bulbar aislada (5% de los casos)

Pardlisis pseudobulbar o pardlisis bulbar aislada: algunos pacientes
presentan signos bulbares que permanecen restringidos a esta region durante
un periodo prolongado (afios), sin propagarse a otras areas, como ocurre en la
ELA de inicio bulbar. Predomina en las mujeres, quienes presentan disartria
espastica y suelen mostrar labilidad emocional.

4. Fenotipos restringidos de la ELA (10% de los casos)
Atrofia muscular espinal progresiva (solo afecta a neuronas motoras inferiores):

Espinal: propagacion desde el iniciofocal o irregular. Existe unaclara progresion
a otras regiones con el tiempo que, finalmente, conduce a una insuficiencia
respiratoria; la supervivenciapromedio es mas prolongadaqueen la ELA clésica.
Los pacientes deben ser controlados de forma regular, ya que la afectacion de
la MNS puede hacerse evidente durante el curso de la enfermedad.

Esclerosis lateral primaria: solo afecta a las neuronas motoras superiores.
Puede iniciarse en laregion bulbar o en las extremidades inferiores. Se propaga
de la regién bulbar a las extremidades o desde las piernas hacialos brazos y la
region bulbar. En algunos casos, la afectacion es unilateral (sindrome de Mill).
Se caracteriza por la presencia de signos exclusivamente de neuronas motoras
superioresdurante mas de 4 afios. En casos de predominiode neuronas motoras
superiores en la ELA, pueden aparecer signos de neuronas motoras inferiores

con el tiempo.

Cuando los signos son simétricos y limitados a las piernas (en casos
esporadicos), se debe considerar la paraplejia espastica hereditaria como un
diagnastico diferencial. La supervivencia varia entre mas de 10 afios y una
esperanza de vida promedio.

5. Fenotipos raros (3% de los casos)
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Caquexia: puede evolucionar hacia la ELA clasica. Se caracteriza por una
pérdida de peso inexplicada que puede preceder a los signos de afectacion de

las neuronas motoras superiores, inferiores o de ambas.

ELA de inicio respiratorio, afectacion del diafragma y flexores del cuello:
involucra el diafragma y los musculos flexores del cuello. Los pacientes suelen
referirse por cardiélogos o neumdlogos y pueden evaluarse inicialmente en

unidadesde cuidadosintensivos. Se asocia con un pronostico desfavorable (14).

Esta clasificacion esla que se utiliza en el presente estudio, con el dato de ELA

bulbar, espinal o mixta.

2.1.4 Diagnéstico y estadiaje

La forma clasica de realizar el diagndstico se basa en la deteccion clinica y
electrofisiolégica del compromiso de la MNS y MNI, presentes
concomitantemente en diferentes segmentos corporales (bulbar, cervical,

toracico y lumbosacro), asi como en la exclusion de diagnosticos alternativos.

Para representar estos principios, se formularon los criterios de El Escorial en el
afio 1994 y su versién modificada en el ano 2000, en los cuales, cuanto mas
segmentos corporales estuvieran comprometidos, mayor es la certeza

diagnéstica, la cual puede clasificarse en categorias como posible, probable y
definitiva (15).

Debido a que la sensibilidad esta lejos de ser Optima, en el afio 2008 se
publicaron los nuevos criterios de Awaji-Shima, que homologaron los hallazgos
clinicos de disfuncibn de Ila motoneurona inferior con hallazgos
electrofisiolégicos, lo que aumenta discretamente la sensibilidad diagndstica, en
especial en la esclerosis lateral amiotréfica de inicio bulbar.

Sin embargo, se han observado debilidades como un retraso en el diagndstico
definitivo (una media de 14 meses desde el inicio sintomatico), la exclusion del
40 % al 60 % de los pacientes en ensayos clinicos y su bajo rendimiento frente

a algunos fenotipos atipicos. Ademas, hasta el 10 % de los pacientes fallece sin
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cumplir con los criterios diagnosticos. Adicionalmente, las categorias

diagnésticas son de aplicacion compleja y carecen de un impacto pronéstico.

En el afio 2019, se propuso un nuevo conjunto de criterios simplificados, los
criterios de Gold Coast, que presentan una mejor sensibilidad y especificidad en
casos atipicos. Por ende, su uso, tanto en el contexto clinico como en el de
investigacioén, ha sido recomendado (15).

Conrespecto ala sensibilidad diagnodsticade los criterios Gold Coast, un estudio
australiano encontré que la sensibilidad fue del 92 %, independientemente del

estado funcional, la duracién de la enfermedad o el sitio de inicio (16). La
sensibilidad fue similar a la del El Escorial revisado (88.6 %) y Awaiji (90.3 %).

Los criterios de Gold Coast fueron mas sensibles y especificos para el
diagndstico de atrofia muscular progresiva y para excluir la esclerosis lateral
primaria como una forma de ELA, lo cual es relevante, ya que esta ultima se
clasifica como ELA posible segun El Escorial revisado y Awaji (16). Enla Tabla 2

(disponible en 15), se resumen los criterios diagnodsticos descritos.

Aunque los enfoques que evaluan la certeza del diagndstico solo mediante
examen clinico son razonables (por ejemplo, la categoria de ELA posible), en la
practica, estos retrasan el diagndstico y pueden generar confusién en los
pacientes, en sus familiares y en el personal de salud, ya que estos términos
pueden ser malinterpretados como un diagndstico poco probable o incorrecto.
Sin embargo, casi todos los pacientes diagnosticados inicialmente con ELA

posible progresan y, eventualmente, fallecen debido a la enfermedad (16).
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Criterios
diagnésticos

El Escorial
(1993)

Airlie House
(2000)

Awaji-Shima
(2008)

Gold Coast*
(2020)

ELA
definitiva

Signos de compro-
miso de MNS y MNI
en tres regiones
corporales

Signos de compro-
miso de MNS y MNI
en la regién bulbar
y al menos dos
regiones espinales o
signos de MNS en al
menos dos regiones
espinales y signos de
MNI en 3 segmentos
espinales

Evidencia clinica o
electrofisiolégica de
compromiso MNS y

MNI en la region bul-

bar y al menos dos
regiones espinales

o signos de com-
promiso de MNS y
MNI en tres regiones
espinales

Los criterios de Gold Coast

a) Compromiso mator

progresivo docu-
mentado por historia
clinica o evaluacion
clinica repetida, con

funcién motora previa

normal

ELA
probable

Signos de
compromiso de
MNS y MNI en al

menos dos regio-

nes corporales
con signos MNS
rostrales a los de
MNI

Signos de
compromiso de
MNS y MNI en al

menos dos regio-

nes, con signos
de MNS rostral a
los de MNI

Evidencia clinica
o electrofisiolo-
gica de com-
promiso MNS y
MNI en al menos
dos regiones,
con signos de
compromiso de
MNS rostrales a
los signos MNI

no clasifican a los pacientes en las categorias definidas previamente

ELA probable
con apoyo de
laboratorio

Evidencia clinica de
signos de compro-
miso de MNS y MNI
en solo una regién o
sélo signos MNS en
una region y eviden-
cia de compromiso
electrofisiologico de
MNI en al menos dos
regiones

b) Presencia de signos de compromiso
de MNS y MNI en al menos una regién
corporal (con disfuncion MINS y MNI

evideciada en la misma region corporal si

una sola region del cuerpo esta com-
prometida) o compromiso de MNI en al
menos dos regiones

ELA
posible

Signos de
compromiso de
MNS y MNI en un
segmento o sélo
signos de MNS en
dos o mas regio-
nes o signos de
MNI rostrales a los
signos de MNS

Signos de com-
promiso de MNS
y MNI en sélo

una region o sélo
signos de MINS

en dos o mas
regiones o signos
MNI rostrales a los
de MNS

Evidencia clinica o
electrofisioldgica
de compromiso
MNS v MNI en una
regién o signos de
compramiso de
MNS en dos o mas
regiones o signos
de MNI rostrales a
los signos MNI

c) Estudios de laboratorio, imagenes
y electrofisiologia que excluyan un
diagnostico alternativo

ELA
sospecha

Signos de
compromiso de
MMNI. |

Los criterios diagndsticos de la ELA han presentado variaciones en el tiempo de acuerdo con la evidencia clinica y fisiopato-
l6gica disponible en cada periodo. Cada revision y nueva propuesta se ha planteado con el fin de mejorar la sensibilidad y/o
especificidad diagnostica para las distintas formas de ELA, asi como también para evitar el retraso diagnéstico. En esta tabla
se muestran los distintos criterios diagnésticos que han sido propuestos para la ELA. Cabe indicar que hasta los Criterios de
Awaji-Shima (2008), los pacientes se ordenaban en categorias clinicas de certeza diagnéstica segun los hallazgos clinicos y/o
electrofisiolégicos encontrados, sin embargo, dichas categorias se suprimieron en la propuesta de los nuevos criterios diag-
nosticos de Gold Coast (2020). ELA, esclerosis lateral amiotréfica; MNS, motoneurona superior; MNI, motoneurona inferior.
*Segun los criterios de Gold Coast para el diagndstico de ELA se debe cumplir cona + b + ¢

Tabla 2. Criterios diagnésticos de ELA

Sobre el estadiaje, se utilizan dos métodos: la estadificacién clinica de King y la

estadificacion funcional de Milano-Torino (MiToS). En el afio 2017, Fang et al.

publicaron un articulo en el que compararon los dos métodos de estadificacion

para determinar el momento de las etapas, asi como la correspondencia y la

concordancia.

Se determind que,

para ambos sistemas,

las fases

progresivamente mas altas se presentaron en proporciones paulatinamente mas

tardias del curso de la enfermedad, aunque la distribucién difirié entre los dos
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métodos. La etapa 3 de King correspondi6 con mayor frecuencia a la etapa 1 de
MiToS y las etapas 1y 2 de King correspondieron en gran medida a la etapa 0 o

1 de MiToS, como se muestra en el Grafico 2 (disponible en 17).

Finalmente, se concluyé que los dos sistemas son complementarios, con la
estadificacion de King mostrando una mayor resolucién en la etapa temprana a
media de la enfermedad, que corresponde a la carga clinica, y la estadificacion
MiToS presentando una resolucion mas alta para la etapa tardia de la
enfermedad, que corresponde a la afectacién funcional. Por lo anterior, se

propone utilizar ambos sistemas de estadificacidén para describir la ELA (17).

King’s clinical staging system

Stage 1 N Stage 2 . Stage 3 \\ Stage 4
(Involvement of (Involvement of . (Involvement of (Nutritional or
one clinical second clinical / third clinical 9 > respiratory Stage 5 (Qeath)
region) region) y region) failure)

MiToS functional staging system

. Stage 0 \\\ Stage 1 (Loss of . Stage 2 (Loss of N\ Stage 3 (Loss of Stage 4 (Loss of
(Functional independence in » independence in > independence in independence in Stage 5 (Death)
involvement) one domain) two domains) y three domains) four domains)

Grafico 2. Sistema de estadificacion, clasificacion clinica de King y sistema
de clasificaciéon funcional de Milano-Torino

2.1.5 Tratamiento farmacolégico

Una parte fundamental de la complejidad que implica el tratamiento de pacientes
con ELA es la heterogeneidad clinica y biolégica. En los ultimos 20 afos, la
mayoria de los ensayos que evaluaron terapias para la esclerosis lateral
amiotréfica (ELA) con el objetivo de desacelerar o detener el proceso

neurodegenerativo no han logrado demostrar eficacia.

Estas terapias se han dirigido principalmente a la excitotoxicidad, el estrés
oxidativo, la disfuncién mitocondrial, la homeostasis proteica, el transporte
nucleo-citoplasmatico, la neuroinflamacion, la muerte celular, la integridad
citoesquelética, el transporte axonal, la reparacion del ADN, el metabolismo del
ARN vy la regulacién de los granulos de estrés (9).
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La Administracion de Alimentos y Medicamentos de los Estados Unidos (FDA,
por sus siglas en inglés) aprobd tres medicamentos modificadores de la

enfermedad con una indicacién primaria para el tratamiento de ELA, los cuales
se resumen en la Tabla 3 (disponible en 9).

El riluzol, un farmaco antiglutaminérgico, se aprob6 por la FDA en 1995 como el
primer medicamento para tratar la esclerosis lateral amiotrofica (ELA). Este
farmaco actua bloqueando la liberacidn presinaptica de glutamato y la proteina
quinasa C, desactivando los canales de sodio dependientes de voltaje,
inactivando lentamente los canales de potasio y limitando la liberacion

presinaptica de glutamato.

De este modo, ayuda a prevenir la sobreexcitacion de las neuronas motoras y
reduce la muerte neuronal excitotéxica. Se demuestra que el riluzol aumenta la
supervivencia y retrasa la disminucién de la puntuacién en la prueba muscular.
Los efectos secundarios comunes incluyen astenia, sintomas gastrointestinales
y elevacion de las enzimas hepaticas (9,19).

La edavarona, puede reducir el estrés oxidativo gracias a su capacidad para
neutralizar radicales libres. Ademas, protege al sistema nervioso de los efectos
dafiinos del estrés oxidativo, un factor clave en la degeneracion de las neuronas
motoras en la esclerosis lateral amiotréfica (ELA), lo que provoca la pérdida de
funcibn motora y debilidad muscular. Asimismo, posee propiedades
antiinflamatorias, lo cual puede ser crucial para los pacientes con ELA, ya que la

neuroinflamacion es una de las causas de la enfermedad.

Se administra via intravenosa en ciclos diarios con periodos de descanso entre
ellos. No es una cura, pero su uso esta destinado a preservar la funcion motora
y a retrasar modestamente la progresion de la enfermedad. En especial se
recomienda para pacientes que aun conservan cierta funcién respiratoria. No se

encuentra aprobada en Europa (9, 19).

La combinacion de fenilbutirato de sodio y taurursodiol (acido
tauroursodesoxicélico), AMX0035, se considera un farmaco antiapoptético para
la disfuncion mitocondrial y al estrés del reticulo endoplasmico; el cual busca

reducir la muerte celular. Fue aceptada por la FDA en el afio 2022 (9, 19).
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| Clinical trials leading to US Food and Drug Administration approved therapies for amyotrophic lateral sclerosis (ALS)

Drug, study Design No of participants  Primary outcome(s) Result
Riluzole'®® Prospective, double blind, 155 1: survival; 2: rate of change in  1: 45/78 (58%) in placebo group remained alive
randomized, placebo controlled functional status (limb function, v 57/77 (74%) in riluzole group at 12 months
bulbar function, muscle testing  (P=0.014); 2: Rate of deterioration for limb
score) function, bulbar function, and muscle strength

was slower in riluzole group, but only statistically
significant for muscle testing score (P=0.028)

Riluzole Double blind, randomized, placebo 959 Survival without tracheostomy 122 (50.4%) in placebo group and 134 (56.8%)

controlled on 100 mg dose in riluzole group survived; adjusted risk 0.65
(P=0.002)

Edaravone'® Randomized, double blind, placebo 137 Change in ALSFRS-R score from Edaravone -5.01 v placebo -7.50; least squares

controlled baseline to 24 weeks mean difference 2.49 (95% C1 0.99 to 3.98;
P=0.001)

Edaravone’ Post hoc analysis of 24 week 88 Change in ALSFRS-R score at FVC>80% subgroup: -7.63 v -9.69; difference
randomized, placebo controlled study week 48 in patients with FVC 2.05 (95% C1 0.16 to 3.94; P=0.034). FVC <80%
followed by 24 weeks of open label 280% v «80% (FVC assessed at  subgroup: -10.26 v -15.20; difference 4.94 (95%
extension study week 24) Cl 1.64 to 8.25; P=0.004)

Sodium phenylbutyrate- Randomized, double blind; 2:1 137 Mean rate of decline in PB-TUDCA v placebo: -1.24/month v -1.66

taurursodiol (PB-TUDCA)'**  (drug:placebo) ALSFRS-R at 24 weeks month; difference 0.4 2 points/month (95% CI

0.03 to 0.81; P=0.03)

Tofersen* Randomized, double blind; 2:1 108 Change in ALSFRS-R score at Tofersen v placebo: -6.98 v -8.14; difference 1.2
(drug:placebo) followed by 24 weeks week 28, among participarts points (95% Cl =3.2 to 5.5; P=0.97). In open label
of open label extension study predicted to have faster extension (52 weeks), early start v delayed start

progressing disease -6.0 v —9.5; difference 3.5 (95% Cl1 0.4 t0 6.7)
points

ALSFRS-R=revised ALS functional rating scale; Cl=confidence interval; FVC=forced vital capacity.
*Did not meet primary endpoint

Tabla 3. Terapias aprobadas por la FDA para el tratamiento de ELA

En el mes de marzo de 2024, la Academia Europea de Neurologia (EAN, por sus
siglas en inglés), en colaboracion con la Red Europea de Referencia para
Enfermedades Neuromusculares (ERN EURO-NMD, por sus siglas en inglés),

publicé una nueva Guia de practica clinica sobre ELA (18), la cual cita, con

respecto al tratamiento farmacoldgico, las siguientes recomendaciones:

Terapias modificadoras de la enfermedad:

-Riluzol

Ofrecer riluzol de por vida a todas las personas con ELA desde el momento del
diagnostico.

Si se observan eventos adversos, se debe considerar reducir la dosis y reevaluar.

Si los eventos adversos persisten, se debe considerar la suspension del
tratamiento.

La dosis recomendada es de 50 mg dos veces al dia.

Es importante considerar que la preferencia por la formulacién oral, liquida u otra
formulacién puede variar entre los pacientes. Ademas, es posible que las

diferentes formulaciones de riluzol no estén disponibles en todos los paises.
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-Edavarona
Segun la evidencia disponible, el comité no recomienda actualmente el uso de

edavarona intravenosa u oral fuera del contexto de un ensayo clinico.

Recomendacion provisional. Se revisara la evidencia y se actualiza la
recomendacion una vez que estén disponibles los resultados del ensayo de fase

Ill en curso de edavarona oral en Europa.

-Terapias con base en células

El comité no puede recomendar el uso de tratamientos con base en células fuera
del contexto de ensayos clinicos hasta que estén disponibles datos positivos de

ensayos de fase lll.

Recomendacion provisional. Se revisa la evidencia y se actualiza la

recomendacion cuando estén disponibles los datos del ensayo de fase Il

-Tofersen

Ofrecer tofersen como tratamiento de primera linea a pacientes con ELA

progresiva causada por mutaciones patogénicas en el gen superdxido dismutasa
1 (SOD1).

Es importante informar al paciente que este tratamiento puede estar asociado

con eventos adversos graves.

Es posible que tofersen no esté disponible en todos los paises.

En pacientes con progresion lenta, es importante valorar el equilibrio entre los
posibles beneficios y los dafios.

Comentar la carga del tratamiento con el paciente, debido a que se administra

via intratecal (18).

Opciones de tratamiento en el futuro
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Esta es una de las metas mas importantes en relacién con los pacientes con
ELA. Se investigan al menos 50 moléculas pequefas con diversos mecanismos

de accion (9).

El éxito de los tratamientos que apuntan a la expresién de genes patdégenos,
como los oligonucleoétidos antisentido, ha producido un creciente interés en esta
tecnologia para las formas genéticas de ELA. Esto se materializa en la

aprobacién acelerada de tofersen por la FDA para el tratamiento de ELA-SOD1
en abril de 2023 (9).

Se continuan realizando ensayos de fase 1-2 que examinan los beneficios de
diferentes oligonucledétidos antisentido dirigidos a COORF72y FUS. Ademas, se
exploran vectores para la terapia génica que utilizan virus adenoasociados para
reducir las concentraciones de SOD1 en un ensayo de fase 1. Los anticuerpos
monoclonales que atacan a las proteinas mal plegadas se evaluan en ensayos

clinicos de fase 2 (9).

El masitinib destaca como un inhibidoraltamente selectivo de la tirosina quinasa,
que actua sobre las células inmunitarias innatas en el sistema nervioso central y
periférico, como los mastocitos, macrofagos y microglia. Ademas, se demuestra
que posee propiedades antitumorales, neuroprotectoras y antiinflamatorias. Al
bloquear las vias de sefalizacion esenciales para el crecimiento y la activacion,
regula la supervivencia, la migracion y la desgranulaciéon de los mastocitos, lo
que a la vez modula indirectamente la produccion de mediadores
proinflamatorios y vasoactivos que estas células pueden liberar. La

administracion se realiza via oral (20).

Asimismo, se ha estudiado el carbonato de litio, que puede relentizar la
progresion de ELA-UNC13A (ELA relacionada con el gen UNC-13 Homolog A),
aunque el mecanismo exacto sigue sin estar claro. La investigacion preclinica
indica que el litio induce el brote de neuronas piramidales y la sinaptogénesis, lo
que puede contrarrestar la disminucion en la transmision sinaptica causada por
UNC13A. Otras vias propuestas incluyen la regulacion de la homeostasis del
calcio intracelular y un aumento en la autofagia, proceso mediante el cual las
células degradan componentes intracelulares y que se demuestra que lo activa
el litio (21).
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Dentro de los farmacos antiinflamatorios y antiexcitotoxicos se realizan estudios
con verdiperstat, que inhibe la mieloperoxidasa (MPO), una enzima prooxidante
presente en macréfagos y microglia activados. La supresiéon de MPO puede
reducir los niveles de inflamacién y estrés oxidativo. Ademas, la proleukina
(aldesleuquina) puede estimular la proliferacion de células T reguladoras y
mejorar su funcion, siendo la interleucina-2 (IL-2) clave para su desarrollo,

activacion y supervivencia (19).

2.2 Medicina paliativa en esclerosis lateral amiotréfica

La medicina esta destinada a prevenir, reparar y curar enfermedades, sin
embargo, se sabe que existen muchas condiciones en las que esto no es posible.

Por lo tanto, se debe brindar el soporte necesario para el nuevo panorama al que
se enfrentan el paciente y sus seres queridos.

Los cuidados paliativos consisten en el manejo del dolor y otros sintomas fisicos,
asi como en el apoyo biopsicosocial y espiritual, tanto al paciente como a su
familia en las situaciones en las que no es posible ofrecer una cura para la
patologia diagnosticada (22).

Se debe recordar a la Dra. Cicely Saunders (1918-2005), enfermera, trabajadora
social y médica pionera en cuidados paliativos y en el movimiento de hospicios,
originado en Inglaterra, quien observé que existian dos tipos de dolor: el fisico y
el psicoldgico-espiritual relacionado con la muerte. En 1964, elaboré la definicién
de dolor total, que incluye elementos sociales, emocionales y espirituales. La
experiencia total del paciente comprende la ansiedad, la depresidny el miedo; la
preocupacioén por la pena que afligira a su familia y, a menudo, la necesidad de
encontrar sentido a la situacion, una realidad mas profunda en la que confiar
(23).

Fue asi como en el afio 2002 la Organizacién Mundial de la Salud (OMS), definio
a los cuidados paliativos como el:

Cuidado activo e integral de pacientes cuya enfermedad no responde a

terapias curativas. Su fundamento es el alivio del dolor y otros sintomas
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acompanfantes y la consideracion de los problemas psicologicos, sociales
y espirituales. El objetivo es alcanzar la maxima calidad de vida posible
para el paciente y su familia. Muchos aspectos de los cuidados paliativos
son también aplicables en fases previas de la enfermedad juntamente con

tratamientos especificos.

En una publicacién actualizada de 2020, la OMS estimé que al afio 40 000 000
de personas necesitan cuidados paliativos; el 78 % de ellas vive en paises de
bajo y mediano ingreso. Ademas, actualmente, en el ambito global, tan solo un

14 % de las personas que necesitan asistencia paliativa la reciben (24).

Es asi como la atencion paliativa se desarrollé, buscando brindar atencion a
pacientes con procesos oncoldgicos, asi como con procedimientos no
oncologicos, cronicos, irreversibles o incurables, que requieren el manejo y

acompafiamiento fisico, social, psicologico y espiritual.

Uno de los tantos campos en los que se brinda dicha atencion es la neurologia.
Debido al caracter delicado de muchas conversaciones que los neurdlogos
deben mantener con los pacientes en el momento del diagnostico o durante
enfermedades agudas y hospitalizacién, es fundamental contar con habilidades
para discutir los deseos del paciente, manejar conversaciones dificiles y
proporcionar un manejo adecuado de sintomas (25).

Patologias como la enfermedad de Parkinson, la demencia, la esclerosis
multiple, las secuelas de un evento cerebrovascular o la esclerosis lateral
amiotréfica (ELA) requieren atencion, tanto ambulatoria como hospitalaria. Esto
no solo para tratar los sintomas de la enfermedad, sino también para mejorar la

calidad de vida de los pacientes y de los cuidadores, lo que facilita la atencion al
final de la vida (25).

Durante décadas, los neurélogos han reconocido laimportancia de proporcionar
una atencion de calidad a los pacientes en etapa terminal y la necesidad de
mejorar el manejo sintomatico al final de la vida. Sin embargo, la incorporacion
generalizada de los cuidados paliativos en la practica neuroldgica ha sido
limitada. Uno de los principales obstaculos es la falta de conocimiento sobre la

dosificacion y titulacidén de opioides, asi como la inseguridad en la prescripcion
de analgésicos.
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En un estudio sobre educaciéon en medicina del dolor dirigido a neurélogos en
ejercicio, el 89 % de las personas encuestadas considerd que se necesitabamas
educacion sobre el manejo del dolor a lo largo de la formacion de residenciay el
91 % pensod que era necesaria mas educacion sobre el tema en la practica
general de neurologia. Ademas, unaencuestasobre las creencias y actitudesde
los neurdlogosde Estados Unidosrespecto ala atencion alfinal de la vida revelo
unafalta de conocimiento general sobre los principios basicos de los cuidados
paliativos. EI 37 % de los encuestados pensaba que era ilegal administrar
analgésicos en dosis que pudieran causar depresién respiratoria en pacientes
terminales con ELA y el 40 % creia que se requeria asesoria legal para
considerar la retirada de tratamientos de soporte vital.

En relacidon con esto, desde el afio 1996, la academia estadounidense de
neurologia (AAN, por sus siglas en inglés) creo la seccion de dolor y cuidados
paliativos. A través de esta proporciona un foro para quienes estan interesados

en el manejo del dolor en enfermedades con prondstico irreversible y en
condiciones de final de vida (25).

Se demuestra que lainclusion temprana de los cuidados paliativos en el manejo
de la esclerosis lateral amiotrofica (ELA) tiene mdltiples ventajas, como un
control efectivo de los sintomas, una mayor calidad de viday unareduccion de
la carga del cuidador. Sin embargo, resulta preocupante que las referencias a

cuidados paliativos puedan ser algo tardias, lo que incluye casosavanzadoscon
sintomas no controlados.

Esto se evidencid en un estudio retrospectivo y observacional realizado por
Gouveiaet al., publicado en 2023, en el cual se dio seguimiento a los pacientes
con ELA de lalslade Madeira, en Portugal,desde el a0 2017 hasta el afio 2021.
A partir de esto se conluyé que el periodo promedio, desde el diagndstico hasta
la referencia a cuidados paliativos fue de 167 dias y que en un 95.65 % de los

casos se debid a sintomas no controlados (26).

La literatura cientifica aboga por la integracion temprana de los cuidados
paliativos especializados (SPC, por sus siglas en inglés) en pacientes que

experimentan una alta carga de sintomas, incluso desde el momento del
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diagnostico, si es necesario. Aunque los estudios sistematicos son escasos, se
considera que el SPC se relaciona con un mejor manejo de los sintomas a lo
largo de la enfermedady en la fase final de la vida. Ademas, se demuestra que
el SPC mejora la calidad de vida y facilitala comunicacion, tanto dentro de las
familias como con el equipo médico, lo que favorece una planificacion del
tratamiento centrada en el paciente (27).

En la Tabla 4 (disponible en 27), se especifican las diferentes opciones de
cuidado paliativo en el contexto de la ELA en Alemania.

Definitions of three different specifications of Palliative Care (as mentioned in the text) und potential providers in the context
of ALS care in Germany

Concept Situation Provider

Primary Palliative Care No particular complexity of the situation + General practitioners and Specialist physicians (some
services can only be invoiced if special qualifications can be
evidenced)

Specialised Palliative Care Complex situation and/or high symptom burden - Specialised outpatient palliative care
- Palliative care units and day clinics

NeuroPalliative Care (asa Complex situation and/or high symptom burden; predom-  « Neuropalliative care units
part of SPC inantly neurological symptoms and treatment requires - Palliative care units with access to neurological expertise
neurological expertise or vice versa
+ Specialised ALS centres

SPC Specialised palliative care
Tabla4. Opciones de proveedores de cuidado paliativo para pacientes con
ELA en Alemania

En el caso de Costa Rica, en agosto del afio 2000 se publico el Decreto Ejecutivo
28838-H, mediante el cual se crearon seis plazas en la Caja Costarricense de
Seguro Social para trabajadores que brindaran atencion exclusiva a los
pacientes diagnosticados con ELA. Dichas plazas se ubican en el CNCDYCP
hasta la actualidad (28).

2.3 Enfoque interdisciplinario en esclerosis lateral amiotréfica

Dadas las complejas y dinamicas necesidades de los pacientes con ELA, se
requiere una atencion altamente especializada, multidimensional e
interdisciplinaria, tal como se describe en las guias actuales de tratamiento de
ELA. Algunos estudios internaciones sugieren que este enfoque ofrece ventajas
en términos de tiempo de supervivencia, toma de decisiones, calidad de vida y

satisfaccion con la atencion recibida (27).
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Un estudio multicéntrico publicado en el afio 2024 por Linse et al. sobre la
percepcion de los pacientes con ELA y sus cuidadores respecto al cuidado
paliativo en Alemania determiné que existen tres grandes desafios en la
prestacion de cuidados paliativos especializados para personas con ELA en

dicho pais:

1. Falta de disponibilidad de atencion 24 horas, los 7 dias de la semana y
de visitas domiciliarias cuando sean necesarias.

2. Insuficiente integracion de servicios muldisciplinarios, ya que las
profesiones no médicas, como la psicologia o el trabajo social, no estan
incluidas regularmente ni pueden ser reembolsadas.

3. La falta de una compensacién adecuada y rentable para estos servicios

impide una cobertura integral (27).

Ademas, un estudio publicado en Irlanda por Galvan et al., sobre el tiempo que
los pacientes de ELA pasan en espera, desde el inicio de los sintomas hasta la
consulta con un equipo multidisciplinario demostré que el intervalo promedio
para dichavaloracién fue de 17.4 meses. Una derivacion mas rapida a un equipo
multidisciplinario mejoraria la calidad de vida y reduciria los costos econdmicos

en aproximadamente €2,072 por paciente (30).

El rol individual de los distintos miembros del equipo de atencion
multidisciplinaria, segun una publicacion sobre el soporte y la intervencion
paliativa en enfermedad de neurona motora (MND, por sus siglas en inglés) de
Cheng et al. en Annals of Palliative Medicine, se describe en el Grafico 3
(disponible en 31).

Se ha informado que la atencién multidisciplinaria (AMD) puede prolongar la
supervivencia entre 7 y 24 meses, con un posible beneficio alin mayor en
pacientes con ELA bulbar. Ademas, de reducir el riesgo de muerte en un 45 % a
los 5 afios. Este modelo también puede brindar apoyo a las personas
profesionales en Medicina tratantes, al facilitar la coordinacion de los complejos

requerimientos de atencion (31, 32).

Sin embargo, siguen existiendo desafios. A pesar de que la progresién de la

enfermedad de neurona motora tiende a seguir un perfil relativamente lineal, los
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pacientes pueden experimentar un deterioro desigual a través del tiempo. Para
optimizar el manejo de estos cambios en la atencion, se recomienda un modelo
anticipatorio, centrado en intervenciones proactivas, como el estandar ideal de
atencion.

En términos generales, los beneficios de supervivencia que se obtienen
mediante la AMD superan a los de otras intervenciones, lo que incluye los
tratamientos farmacologicos. Por lo tanto, este enfoque debe implementarse
como el estdndar de atencién en el manejo de esta enfermedad neurolégica de
progresion rapida. Un estudio revisdé retrospectivamente los registros
hospitalarios de 162 pacientes atendidos entre 1998 y 2002 en una clinica
generalde neurologiay 255 pacientes que recibieron atencion apartir del modelo
multidisciplinario entre 2006 y 2010 en un hospital terciario (32):

1. La supervivenciamedia desde el diagndstico fue de 19 meses para los
pacientes que recibieron atenciéon multidisciplinaria y de 11 meses para
aquellos atendidos en la clinica general de neurologia.

2. Ademas, se analizo la relacion entre la atencién multidisciplinariay la
supervivencia, independientemente del uso de riluzol, de la ventilacién no

invasiva (VNI) y de la gastrostomia endoscépica percutanea (PEG).

Otros factores que pueden contribuira una mejor evolucion de los pacientes en

un entorno de atencién multidisciplinaria incluyen:

1. Mejor apoyo sintomatico.
2. Mayor acceso a dispositivos de asistencia.
3. Tratamiento oportuno de las complicaciones respiratorias.

Es asi como la implementacién de intervenciones de apoyo, incluidala atencién
multidisciplinaria, ha mejorado los tratamientos y aumento la calidad de vida de
los pacientes y sus cuidadores. Ademas, se ha evidenciado un beneficio en la
supervivencia, siendo recomendada por la Academia Americana de Neurologia
(AAN)y la Federecion Europea de Sociedades Neurolégicas (EFNS) (31). Enla
Tabla 5 (disponible en 31) se resume el papel del equipo de cuidados paliativos
en pacientes con enfermedad de la neurona motora.
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Majorrole in advance
care planning, counseling
and community support, Volunteer
end-of-life symptoms x
control Social ;
Worker Rehabilitation
x Specialist
Clinical
Psychologist ~ Physio-
MND patl ents & therapist Majorrole in
- . | N rehabilitation and
Pallitive Family functional
Care Occupational maintenance
Specialist Therapist
b N
Home Care =3
Nurse e Gastro-
= = 5 enterologist
Majorrole in pulmonary / \
funqion n'_lo_ni.to.ring, Respiratory B speech . . .
ventilatorinitiationand Physician Dietician _ Therapist Major role in swallowing
home ventilator | assessment, nutritional
management . interventionsand support

Grafico 3. Modelo de atencion multidisciplinaria de la enfermedad de la
neurona motora

Role of palliative care (PC) team in MND patients

Advance care planning in important clinical areas
Feeding options
Ventilator support
Advance directive and DNACPR order
Place of care & place of death
Home care support
Mobilize community resources e.g., escort service, equipment loan, respite care, bathing, meal preparation, peer support group
Home ventilator support
Symptom management and monitoring
Psychosocial and spiritual care
Facilitate dying in place according to patient’s wish
Symptom management approaching end-of-life (refer to Table 2)
Liaison with community organizations, volunteer & religious leaders
Address physical, psychological, social and spiritual needs of MND patients
Bereavement support & practical help in funeral proceedings

Carer support to family members

MND, motor neurone disease.

Tabla 5. Rol del equipo de cuidados paliativos en pacientes con

enfermedad de neurona motora
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Segun la Guia de practica clinica de la Academia Europea de Neurologia (EAN,
por sus siglas en inglés) sobre el tratamiento de la ELA, en colaboracién con la
Red Europea de Referencia para Enfermedades Neuromusculares (ERN EURO-
NMD, por sus siglas en inglés), publicada en marzo de 2024, se realiz6é una
adaptacion de la Guia del Instituto Nacional para la Excelenciaen la Salud y la
Atencion (NICE, por sus siglas en inglés) sobre las recomendaciones para la
prestacion de servicios de atencidn multidisciplinaria, que sefnala (18):

Proporcionar atencion coordinada a personas con ELA mediante un enfoque
clinico especializado con un equipo multidisciplinario (EMD) de ELA. La clinica
puede ser comunitaria, dirigida a personas con bajos ingresos o residentes en
regiones médicamente desatendidas o con escasez de profesionales u

hospitalaria [++].
El EMD debe:

1. Incluir a profesionales de la salud y de atencion social con experiencia en
ELA, asi como a personal de atencion domiciliaria.

2. Garantizar una comunicacién y coordinacion efectivas entre todos los
profesionales de la salud y de atencidn social involucrados en el cuidado
de la persona, asi como de sus familiares o cuidadores, segun
corresponda.

3. Llevar a cabo evaluaciones periodicas y coordinadas por parte del EMD,
generalmente cada 3 a 6 meses, segun la progresion de la enfermedad,
para evaluar los sintomas y las necesidades de las personas.

4. Proveer cuidados coordinados a las personas que no pueden asistir a la
unidad, de acuerdo con las necesidades de cada individuo, ofreciendo
visitas remotas o domiciliarias.

5. Asegurese de que las citas se planifiquen con antelacién [++].

El EMD debe evaluar, gestionar y revisar las siguientes areas, incluida la

respuesta de la persona al tratamiento:

1. Peso, dieta, ingesta nutricional y de liquidos, alimentacion y deglucidn.
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Los problemas musculares incluyen debilidad, atrofia, rigidez y
calambres.

Evaluaciones funcionales, utilizando la puntuacion de la escala revisada
de calificacién funcional de la esclerosis lateral amiotrofica (ALSFRS-R).
La funcién fisica incluye la movilidad, el uso de ayudas y las actividades
de la vida diaria.

Problemas de saliva, como el babeo (sialorrea) y la saliva espesa y
persistente.

Habla y comunicacion.

7. Eficacia de la tos.

8. Funcidén respiratoria, sintomas respiratorios y ventilacion no invasiva

9.

(VNI).

Dolor y otros sintomas, como el estrefiimiento.

10.Cognicion y comportamiento.

11.Necesidades de atencion social para la persona y sus familiares o

cuidadores, segun corresponda.

12.Necesidades de cuidados al final de la vida.

13.Necesidades de informacion y apoyo de la persona y de sus familiares o

cuidadores, segun corresponda [++].

ElI EMD debe utilizarla escala ALSFRS-R para evaluar de manera longitudinal el

funcionamiento del paciente [++]. Ademas, debe estar formado por profesionales

de la salud y otros expertos con experiencia en ELAy debe incluir:

1. Neurdlogo.

2. Enfermero especialista.

3. Neumdlogo.

4. Especialista en rehabilitacion.
5.
6
7
8
9
1

Nutricionista.

. Fisioterapeuta.

. Psicélogo clinico y neuropsicologo.
. Trabajador social.

. Terapeuta ocupacional.

0. Logopeda: terapeuta de lenguaje.
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11. Un profesional de la salud con experiencia en cuidados paliativos (la

experiencia en cuidados paliativos para la ELA puede ser proporcionada
por el neurdlogo, la enfermera del EMD o un profesional especialista en
cuidados paliativos) [++].

El EMD debe tener acceso a los siguientes servicios:

I T

Cuidados paliativos especializados.

Gastroenterdlogo o radidlogo intervencionista.

Servicios de rehabilitacién.

Dispositivos tecnoldgicos de asistencia a la movilidad.
Dispositivos de comunicacion alternativa y aumentativa (CAA).

Equipos de atencidén neurolégica comunitarios o equipos de atencidn
domiciliaria, cuando los equipos neurolégicos no estén disponibles [++].

2.4 Abordaje domiciliario de esclerosis lateral amiotréfica en Costa Rica

En el afio 2024, Zuhiga-Rodriguez et al. publicaron un estudio sobre la

caracterizaciéon del programa de intervencién domiciliaria del CNCDYCP,

correspondiente al periodo de enero de 2017 a agosto de 2021 (29). En términos

generales, el programa de atencion domiciliaria (PAD) del CNCDYCP brinda

atencién en el hogar a personas que requieren cuidado paliativo y que cumplen

con los siguientes requisitos:

1.

Personas adultas que, debido a su diagndstico, requieren atencidn
paliativa y que cumplen con los criterios de inclusién para la visita en el
hogar (habitantes de San José, excepto los cantones de Pérez Zeledon,
Puriscal, Tarrazu, Acosta, Turrubares, Dota y Ledn Cortés) y que no estén
recibiendo atencion en otra entidad de la Red Nacional de Clinicas del
Dolor y Cuidados Paliativos de la CCSS o en alguna otra unidad
independiente en cuidados paliativos, apoyada y administrada por una

organizacién no gubernamental.

2. Personas diagnosticadas con ELA en toda el area nacional (29).
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En el CNCDYCP existen diferentes equipos de atencion domiciliaria,
conformados, en su mayoria, por un médico especialista en medicina paliativa,
un profesional de Enfermeria y un chofer de vehiculo. Dichos equipos se dividen
segun el area geografica correspondiente. Los profesionales en terapia fisica,
terapia respiratoria, trabajo social, nutricion y psicologia brindan atencion de
acuerdo con las necesidades de las personas atendidas y segun la agenda
programada para cada dia (29). Se adjunta en la Tabla 6 (disponible en 29) la

distribucién semanal de los equipos del PAD.

Para los pacientes diagnosticados con ELA en todo el territorio nacional esta
asignado el equipo 3, que cuenta con un profesional en Nutricion, terapia
respiratoria, terapia fisica y psicologia (29).

Equipo Equipo 1 Equipo 2 Equipo 3
Dias de la semana Lunes a Lunes a Lunes- Martes Jueves
viernes viernes miércoles-
viernes ELA ELA
Personal a cargo de | Enfermera | Enfermera Enfermera Enfermera Enfermera

= skas alhogan Médico Médico Médico Médico Médico

Chofer de Chofer de Chofer de Chofer de vehiculo | Chofer de vehiculo

vehiculo vehiculo vehiculo
Terapia Terapia
Respiratoria Respiratoria
Terapia Fisica Nutricién

Tabla 6. Distribucion semanal de equipos del programa de atencién
domiciliaria del CNCDYCP

2.5 Principales sintomas de manejo domiciliario en esclerosis lateral
amiotréfica

Anteriormente, se consideraba que la ELA era un trastorno motor puro, definido
por las “3 P” (progressive, painless, and paralysis — progresivo, indoloro y
paralisis). Sin embargo, cada vez hay mas evidencia de que la ELA es una
enfermedad multisistémica con sintomas no motores tempranos y diversos, que
incluyen alteraciones cognitivas y conductuales, trastornos neuropsiquiatricos,

problemas del suefio, secreciones excesivas, alteraciones metabdlicas,
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disfuncion intestinal y vesical, cambios en la salud 0sea, deterioro olfativo y

somatosensorial y dolor (33).

Estos sintomas no motores han despertado un gran interés en la investigacion
durante la Ultima década, especialmente tras identificar una expansion repetitiva
en el gen CO9ORF72 en algunos pacientes y la evidenciade que la ELA y la
demencia frontotemporal comparten multiples patologias (33). En el Gréfico 4
(disponibleen 41) se resumen las principales manifestacionesclinicasdela ELA.

e UMN involvement

Clinical Manifestations

( ) Corticospinal system
0 [)Corticobrainstem system
\ 1% Increased muscle tone
‘ Decreased muscle tone N A ©
) ~ Pseudobulbar palsy
~&’  Muscle fasciculations / Spasticity
y / \
= [ \
| \ o
Muscle atrophy \ Clumsy movements
/ A A \ )
Decreased muscle strength ) \ \ )
/ / \ \ ~ . .
' / | | » Active or hyperactive
: /| & ‘ | N\ h tendon reflexes
LMN involvement —27 s \ \
Spinal nerve oy 4 [ .
/ | N

,"/ ' 4
@ J
/L

s ig-, Absent tendon reflexes

Positive pathological signs

Created in BioRender.com bio

Clinical manifestations: the clinical manifestations of UMNs and LMNs damage, ALS patients progressively exhibit the
appropriate clinical symptoms. The clinical manifestations of UMNs dysfunction contain the increased muscle tone (spasticity), the
active or hyperactive tendon reflexes, the positive pathological signs, the pseudobulbar palsy and the clumsy movements. The
clinical manifestations of LMNs dysfunction contain the decreased muscle tone, the muscle atrophy, the decreased muscle strength,
the muscle fasciculations and the diminished or absent tendon reflexes.

Grafico 4. Manifestaciones clinicas en la ELA

2.5.1 Dolor

Las dos principalesguias sobre el manejo de la ELA, elaboradas porla Academia
Americana de Neurologiay la Federacion Europea de Sociedades Neuroldgicas
(AAN y EFNS, por sus siglas en inglés), incluyen la gestion del dolor en estos
pacientes (34, 35).

La prevalencia del dolor en pacientes con ELA varia ampliamente, desde tan

solo un 15 % hasta un 85 %. Es probable que estas diferencias se deban a la
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variabilidad en el disefioy el contexto de los estudios, asi como a las definiciones

de dolory a las herramientas que se utilizan para evaluarlo (33).

Un metaanalisis reciente estimo la prevalencia global de dolor en la ELA en un
60 % (intervalo de confianza del 95 %: 50 %—69 %), con un alto grado de
heterogeneidad (36).

Un estudio adicional revel6 que menos del 20 % de las clinicasde ELA utilizaban
cuestionarios con escalas de dolor, ademas de preguntas abiertas. Por lo tanto,
se requiere el desarrollo de herramientas estandarizadas para la evaluacion del

dolor en ELA, con el fin de mejorar su manejo (33).

En la actualidad, la herramienta formal que mas se utilizaes el cuestionario de
inventario breve del dolor (Brief Pain Inventory, Anexo 9), que evalua el dolor
actual, su intensidad en la tltima semanay su impacto en el estado de animo, el
suefio y las actividades fisicas, laborales y sociales. Otras herramientas
validadas incluyen:

Escala de dolor neuropético.
Cuestionario de dolor de McGill (versién corta).

Inventario de sintomas de dolor neuropético.

A

Cuestionario diagnaostico de dolor neuropatico.

Sin embargo, aunque estas herramientas han sido validadas y son utiles para
describir y discriminar el dolor, no esta claro cuan efectivas son para evaluar el
dolor en pacientes con ELA, quienes a menudo experimentan mas de un tipo de
dolor de manera simultanea (33).

El dolor primario en pacientes con ELA incluye el dolor neuropéticoy el causado
por espasticidad o calambres. El dolor secundario es principalmente nociceptivo
y ocurre debido a la progresion de la debilidad musculary la atrofia, asi como a
la inmovilidad prolongada, que provoca cambios degenerativos en las
articulacionesy el tejido conectivo y al uso prolongado de ventilacion mecénica
domiciliaria, ya sea no invasiva o invasiva a través de una traqueostomia (37).
En el Grafico 5 (disponible en 33) se resumen los tipos de dolor en ELA.
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Types of pain in amyotrophic lateral sclerosis. Most reported types of pain are secondary in nature (mainly nociceptive;
blue shading), but there is some evidence for primary forms of pain (green shadina), such as neuropathic pain, spasticity, and
cramps. NIV, noninvasive ventilation. Reprinted from Chio et al.

Grafico 5. Tipos de dolor en ELA

Un aspecto debatible es si la intensidad del dolor aumenta con el tiempo o se
mantiene estable a lo largo de la progresion de la enfermedad (33). En cuanto a
la intensidad del dolor, en un estudio de 1,426 pacientes con ELA, se informé

que su nivel de dolor fue:

78.8 % dolor moderado.
17.5 % dolor severo.

2.0 % dolor leve.
1.7 % de dolor extremadamente severo (33).

P w Dp e

Con respecto al tratamiento, se encontré que:

1. El tratamiento farmacologico es mas eficaz en el caso del dolor

primario.
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2. Los enfoques no farmacoldgicos son mas eficaces para el dolor

secundario.

En la Tabla 7 (disponible en 33), se clasifican las intervenciones para el manejo

del dolor de acuerdo con su etiologia.
Tratamiento del dolor primario

Debido a las caracteristicas del dolor, se incluyen:

- Gabapentina
- Pregabalina

- Antidepresivos triciclicos

Los opioides no se recomiendan como tratamiento de primera linea, pero pueden
utilizarse cuando el dolor no se controla con otras terapias o en etapas
avanzadas de la enfermedad, especialmente en casos de dolor intenso o
insuficiencia respiratoria. Existe poca evidencia que respalde la seguridad y
eficacia del uso de opioides en ELA (38).

En Europa, se prescribe con frecuenciasulfato de quinina,derivado de la quinina,
un alcaloide natural extraido de la corteza del arbol de cinchona, que se utiliza
también en el tratamiento de la malaria. Este compuesto se emplea para tratar
calambres musculares y presenta cierta evidencia para el manejo del dolor
neuropatico. Sin embargo, su uso esta prohibido por la FDA debido a las graves

reacciones adversas, principalmente trombocitopenia y prolongacion del
intervalo QT (33).

Con respecto a la espasticidad, los siguientes farmacos podrian reducirla:

Baclofeno: relajante muscular y antiespastico.
Tizanidina: relajante muscular y antiespastico.

Benzodiacepinas: ansioliticos, sedantes y relajantes musculares.

P NP

Dantroleno: relajante muscular periférico que actia directamente sobre el
musculoesquelético, bloqueando la liberacion de calcio en el reticulo

sarcoplasmico, disminuyendo la contraccion muscular.
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5. Carbamazepina: anticonvulsivo y estabilizador del estado de animo.

En casos de espasticidad refractaria, se ha propuesto la bomba de baclofeno
intratecal como unaopcion terapéutica, la cual demuestraunareduccion superior

al 50 % (39). Todo lo anterior, junto con una fisioterapia adecuada.
Tratamiento del dolor secundario

El dolor musculoesquelético derivado de la pérdida progresiva de masa muscular

y de la debilidad debe tratarse mediante:

Correccion de la postura del paciente.
Ejercicios suaves de amplitud de movimiento.

Inyecciones articulares.

o bd PR

Medicacion analgésica.

Ademas, el uso adecuado y oportuno de dispositivos de asistencia es
fundamental. El uso de colchonesy almohadas especiales, sillas de ruedas

personalizadas y férulas en posicion neutral para manos y tobillos ayuda a
prevenir contracturas articulares (33).

Si el dolor no se controla con estas medidas, se debe considerar el uso regular
de analgésicos, siguiendo la escalera analgésica de la Organizacion Mundial de
la Salud.

A pesar de lo anterior, existen estudios que indican no tener claridad sobre si el
dolor tiene un impacto negativo en la calidad de vida de los pacientes con ELA.
La relacion entre los sintomas no motores, como la prevalencia e intensidad del

dolory la calidad de vida individual es débil (40).

A continuacion, se cita el resumen de la Guia de practica clinica de la Academia
Europea de Neurologia (EAN, por sus siglas en inglés) sobre el tratamiento de
la ELA, en colaboracion con la Red Europea de Referencia para Enfermedades
Neuromusculares (ERN EURO-NMD, por sus siglas en inglés) publicada en
marzo de 2024, con una adaptacion de la Guia del Instituto Nacional para la

Excelencia en la Salud y la Atencidén (NICE, por sus siglas en inglés) sobre las
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recomendaciones para el tratamiento de la debilidad muscular, los calambres
musculares, la espasticidad y el dolor (18):

Debilidad muscular: discutir las opciones de tratamiento disponibles para los
problemas musculares, considerando las necesidades y preferencias del

paciente, asi como cualquier dificultad para tomar medicamentos, como los
inconvenientes de deglucion [++].

Revisar los tratamientos para los problemas musculares en las evaluaciones del
equipo multidisciplinario, preguntando al paciente sobre la efectividad del
tratamiento y los posibles efectos adversos [++].

Tratamiento no farmacolégico:

1. Considerar un programa de ejercicio para personas con ELA para:
Mantener el rango de movimiento articular.
Prevenir contracturas.
Reducir larigidez y el malestar.
Optimizar la funcion y la calidad de vida [+].

Seleccionar un programa apropiado para el nivel funcional del paciente,
personalizado segun sus necesidades, habilidades y preferencias. Se deben
tener en cuenta factores posturales y la fatiga. El programa puede incluir

ejercicios de resistencia, ejercicios asistidos activos y ejercicios pasivos [++].

Asegurarse de que los familiares o cuidadores estén dispuestos y capacitados
para ayudar con los ejercicios [++].

Brindar asesoramiento sobre el manejo seguro del paciente a familiares y
cuidadores [++].

Si el paciente requiere ortesis, se debe referir a los servicios de ortopedia sin
demora, asegurando una entrega rapida [++].

Calambres musculares: se debe considerar el uso de bloqueadores de sodio

(ranolazina, sulfato de quinina, mexiletina y carbamazepina), asi como
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gabapentina, pregabalina y baclofeno para el manejo sintoméatico de los

calambres [+].

Iniciar el sulfato de quinina a dosis bajas (100 a 200 mg/dia) y monitorear los

efectos adversos cardiacos antes y después de la prescripcion [++].
Al elegir un tratamiento, se deben considerar otras comorbilidades.

Si el paciente presenta espasticidad, se recomienda probar el baclofeno como

tratamiento de primera linea.

Espasticidad: se debe considerarel usode cannabinoides, baclofeno, tizanidina
0 gabapentina para tratar la rigidez muscular, la espasticidad o el aumento del
tono muscular [+].

En pacientes con espasticidad focal, se debe considerar la toxina botulinica si

los tratamientos previos no son efectivos, no se toleran o estan contraindicados

[+]
Tratamiento no farmacoldgico:
1. Considerar las terapias fisicas como tratamiento para la espasticidad [+].
Dolor: evaluar activamente la presencia de dolor [++].
Identificar y tratar la causa (o combinacién de causas), lo que incluye:

Calambres.

Espasticidad.

Mala posicién del cuerpo.
Hombro congelado.
Articulaciones rigidas o inmdviles.
Presion sobre las articulaciones.

Ulceras en la piel.
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Sindrome de piernas inquietas [++].

Asesorar al paciente y a los cuidadores sobre estrategias preventivas:
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Correccion postural.

Movilizacion.

Agentes fisicos, como el uso de férulas [++].

localizadas de esteroides [+].

6. Para el

manejo del dolor neuropatico,

Terapia fisica, por ejemplo, para evitar el hombro congelado.

se deben seguir

recomendaciones existentes, como las del NICE [++] (18).

Interventions for the management of pain in patients with amyotrophic lateral sclerosis according to the etiology of pain
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Para el manejo del dolor articular, se deben considerar inyecciones

las

Etiology of pain

Self-management

Professional management

Muscle cramps

Spasticity

Constipation

Spasm

Skin pressure

Musculoskeletal

NSAIDs, nonsteroidal anti-inflammatory drugs; TENS, transcutaneous electrical nerve stimulation.

Massage, stretching
Aromatherapy
Drink tonic water (contains quinine)

Bananas, oranges, and citrus fruit juices (to address magnesium imbalance)

Heat

Positioning

Passive exercise

Active within limitations

Heat

Pressure above and below joint
Stretching

Review of dietary intake

Review of fluid intake

Review of current medications

Passive exercise

Regular review of bowel habits, monitor or change
Abdominal massage

Linseed seeds

Passive exercise
Positioning

Positioning

Regular turning

Correct moving and handling techniques
Preventative measures

Passive exercise prior to transfer for immobile individuals, range of motion

Preventative measures
Positioning
Correct moving and handling techniques

Quinine sulfate
Magnesium
Vitamin E
Vitamin D

Physiotherapy
Tizanidine
Baclofen
Hydrotherapy
Botulinum toxin

Laxatives

Maovicol

Senna and lactulose
Dulcolax

Laxatives on commencement of opioids

Baclofen

Dantrolene

Diazepam

Sublingual lorazepam
Tizanidine

Pressure mattressesfcushions
Appropriate beds/chairs
Use of hoists
Diclofenac sodium
Morphine

Amitriptyline
Physiotherapy
Hydrotherapy

NSAIDs

Paracetamol

Tramadol

Joint injections
Morphine

Orthotics, splints
Collars

TENS
Complementary/alternative therapy

Tabla 7. Manejo del dolor en ELA de acuerdo con su etiologia



44

2.5.2 Sintomas respiratorios

Disnea: en 2024 se publicé una revision en el BMC Palliative Care, realizada por
Filipe et al. (42), en la que se resalta la necesidad de enfoques individualizados
para el manejo de la disnea en la ELA. De 10 pacientes con ELA, 9 utilizaron
ventilaciéon mecanica no invasiva (VMNI), aunque algunos reportaron dificultades

incluso con este dispositivo (43).
Se identificaron seis estrategias principales para aliviarla disnea episodica (44):

Reducir la actividad fisica
Técnicas psicoldgicas y cognitivas
Técnicas respiratorias y posturales
Uso de oxigeno

Medicamentos y dispositivos médicos
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Estrategias ambientales

Al comparar dos grupos, se encontrd que, después de 16 semanas, el grupo con
tratamiento acelerado presenté una mejor calidad de vida y menos disnea, sin

diferencias significativas en mortalidad (44).

Ademas, se documentd que la disnea aumenta en la ultima etapa de la vida de
pacientes con ELA y otras enfermedades no malignas. Casi todos los pacientes
(98 %) reciben opioides segun la necesidad en las ultimas 24 horas y un 75 %
utiliza opioides de manera regular. En la ultima semana de vida, el 57 % de los
pacientes con ELA que presentan una muerte anticipada y el 21 % de los

pacientes con deterioro rapido experimentan disnea (42).

Se ha observado que 8 de cada 10 pacientes con cancer o ELA no recibieron
evaluacion de sintomas en la ultima semana de vida, excepto para el dolor. Sin
embargo, el 93.3 % de los pacientes con ELA podian comunicarse, de alguna
manera, en esa semana, lo que sugiere la necesidad de evaluar sintomas como

la disnea y la ansiedad (42).

Ventilacion mecanica no invasiva: se ha asociado con una mejor calidad de

vida y una mayor supervivencia en pacientes con ELA sin disfuncién bulbar
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grave. En pacientes con ELA y disfuncién bulbar grave, la VMNI mejord los

sintomas del suefo, pero no tuvo un gran impacto en la supervivencia.

La VMNI es una de las intervenciones mas eficaces, particularmente en
pacientes con insuficiencia respiratoria hipercapnica. Su uso adecuado puede

retrasar la necesidad de ventilacion mecanica invasiva, reducir los sintomas de
disnea y mejorar la calidad del suefio (45).

La indicacion de VMNI en pacientes con ELA debe basarse en una evaluacion
clinica y en pruebas de funcion pulmonar. Algunos de los criterios para su inicio
incluyen (45):

1. Presencia de sintomas de insuficiencia respiratoria: disnea, fatiga, suefio
fragmentado y cefaleas matutinas.

2. Deterioro de la funcién pulmonar: medido por la CVF inferior al 50 % del
valor tedrico.

3. Hipercapnia detectada mediante capnografia o gasometria arterial.

Ventilacibn mecéanica invasiva: el numero de pacientes sometidos a
ventilacion por traqueostomia aumenta, aunque varia de un pais a otro. Los
pacientes pueden iniciar la ventilacién invasiva con el deseo de prolongarla vida
cuandono tienen la posibilidad de tolerar la ventilacion noinvasiva (VNI) para
manejar las secreciones respiratorias 0 en una emergencia tras una crisis
respiratoria. Sin embargo, un estudio de cohorte sugirié que la ventilacion
invasiva no ofrece ninguna ventaja de supervivencia para los pacientes mayores
de cierta edad.

La ventilacion invasiva se ve limitada por el hecho de que los pacientes pueden
quedar en un estado de “encierro” (locked-in), perdiendo la capacidad de
comunicarse. Por ende, es unabuena practica discutir el fallo respiratorio, los
tratamientos potencialesy las opcionesde final de vida desde el inicioy a lo largo
de la enfermedad, de manera que los deseos individuales sean conocidos en
caso de que ocurra una emergencia respiratoria imprevista (46).

Secreciones respiratorias y orofaringeas: la disfagia y una tos ineficaz

provocan secreciones orofaringeas y respiratorias excesivas, que afectan
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aproximadamente a la mitad de los pacientes con ELA. Las secreciones
excesivas pueden causar vergiienza social, aumentar el riesgo de aspiraciony

neumonia. Ademas, pueden dificultar el uso de la VMNI (46).

El manejo de estas secreciones varia y los tratamientos farmacolégicos a
menudo resultan ineficaces, debido a que la mitad de los pacientes que
experimentan este problema presenta sintomas incontrolados. El tratamiento de

la saliva liquida puede resecar la boca y espesar las secreciones, lo que dificulta
aln mas su eliminacion.

La toxina botulinicaintraglandular fue eficaz en la reduccién de secrecionesen
un ensayo controlado aleatorio con pacientesy puede disminuirla aspiracién.La
toxina botulinica es bien tolerada y su efectividad puede mejorarse mediante el
uso de guia por ultrasonido. Sin embargo, puede causar sequedad en la bocay,
en raras ocasiones, puede empeorar la disfagia. Por lo tanto, generalmente se

reserva para pacientes con gastrostomia (46).

La radioterapia es efectiva, sin embargo, su disponibilidad es limitada e implica
el riesgo de causar sequedad permanente en la boca. No existen estudios que
examinen el tratamiento farmacolégico de las secreciones respiratorias. No
obstante, se recomienda el uso de mucoliticos, como la carbocisteina y la
humidificacion de las vias respiratorias mediante ventilacibn mecanica no

invasiva o solucion salina nebulizada (46).

Uso de opioides para sintomas respiratorios: los opioides se utilizan para
manejar la disnea que puede presentarse en las Ultimas etapas de la vida. En
pacientes con ELA bulbar, la morfina oral parece reducir significativamente la

disneay la frecuencia respiratoria sin efectos adversos en la oxigenacion (42).

Tratamientos no farmacolégicos para la disnea en ELA: estrategias como la
reduccion de la actividad, el cambio de posicidn, las técnicas cognitivas, el uso
de aire fresco, el frio, la humidificacion bucal o los alimentos refrescantes han

sido empleados para aliviar la disnea (43).

Resumen de la Guia de practica clinica de la Academia Europea de Neurologia

(EAN, por sus siglas en inglés) sobre el tratamiento de la ELA, en colaboracion
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con la Red Europea de Referencia para Enfermedades Neuromusculares (ERN
EURO-NMD, por sus siglas en inglés), publicada en marzo de 2024, con una
adaptacion de la Guia del Instituto Nacional para la Excelenciaen la Salud y la
Atencion (NICE, por sus siglas en inglés) sobre las recomendaciones para el

manejo de los sintomas respiratorios (18):

Tos débil: ofrecer técnicas para aumentar la tos, como la tos asistida

manualmente,apersonas con ELA que no pueden toser de manera efectiva [++].

Considerar el uso de aire sin asistencia o tos asistida manualmente como

tratamiento de primera linea para personas con ELA que presenten una tos
ineficaz [+].

Para pacientes con disfuncion bulbar o cuyatos sea ineficaz con el apilamiento
de aire sin asistencia, se debe considerar el apilamiento de aire asistido (por

ejemplo, utilizando una bolsa de reclutamiento de volumen pulmonar) [+].

Se debe considerar el uso de un dispositivo mecanico de asistencia para la tos

si el apilamiento de aire asistido no resulta efectivo o si el especialista lo
considera necesario [+].

Considerarel uso de un dispositivode succion,ademas del dispositivo mecanico

de asistencia para la tos (nueva recomendacién afiadida por la EAN) [+].

Mucosidad espesa: revisar todos los medicamentos concomitantes,

especialmente los tratamientos para la sialorrea [++].

Brindarasesoramiento sobre deglucién, dieta, postura, posicionamiento, cuidado

oral, succion e hidratacion [++].

Considerar el tratamiento con humidificacion, nebulizadores (por ejemplo, con

solucion salina), betabloqueadores (como propranolol o metoprolol) y mucoliticos
(como acetilcisteina o guaifenesina) [+].

Considerar las intervenciones mencionadas, ya sea como terapia Unica o en

combinacion [+].
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Ventilacion mecénica no invasiva (VMNI): se debe ofrecer VMNI a todos los
pacientescon ELA que presenten sintomas, signoso estudios de laboratorio que

indiquen insuficiencia respiratoria [++].

Se deben realizar todos los esfuerzos posibles para permitir el uso de NIV,

independientemente de la funcién bulbar.

Ventilacibn mecanicainvasiva (VMI): se debe encontrarel momento adecuado
para discutir la alternativa de ventilacién invasiva con el paciente, su familiay
cuidadores.

Debe formar parte de la planificacién anticipada de la atencién.

Se debe intentar evitar la ventilacion invasiva de emergencia, asi como los
ingresos hospitalarios no planificados.

Se debe ser sensible en el momento de la conversacion, considerando el estado
clinico del paciente y la capacidad emocional, tanto del paciente como de sus
cuidadores para afrontar la discusion [++].

Estimulacién diafragmatica: no se recomienda el uso de estimulacion
diafragmatica para el tratamiento de la ELA.

Intervenciones farmacoldgicas: en pacientes que no toleran ni aceptan la
VMNI o VMI o en aquellos quienes la VMNI no es efectiva o ha dejado de

funcionar en la fase terminal de la enfermedad:

1. Se deben considerar los opioides como una opcion para aliviar los
sintomas de disnea.

2. Se deben considerar las benzodiacepinas para manejar la disnea
exacerbada por la ansiedad [+].
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2.5.3 Disfagia y estado nutricional

Los pacientes con ELA que presentan desnutricién tienen un aumento del 30 %
en el riesgo de muerte por cada 5 % de peso perdido y un riesgo de muerte en

general, mas de 7 veces mayor (55).

Disfagia: dificultad para tragar, que puede afectar el transporte de alimentos,
liguidos o saliva, desde la boca hasta el esttmago. Puede presentarse en
distintasfases de la deglucioén (oral, faringeao esofagica) y puede estar asociada

a diversas patologias. Puede provocar broncoaspiracion, desnutricion,
deshidratacion y deterioro en la calidad de vida del paciente.

En el caso de ELA, la evaluacién de la disfagia requiere (47):

1. Historia clinica del paciente.
Exploracion funcional de la deglucion.
Exploracién con alimentos para valorar la fase oral y detectar indicios
sobre la fase faringea.

4. La videofluoroscopia permite identificar la presencia de aspiracion,
determinar la causa de la disfagia y especificar las consistencias y

volumenes de alimentos seguros.

A partir de la evaluacién, se debe decidir sobre el cambio de la via de
alimentacion segun la eficacia y seguridad de la deglucién, o bien sobre las

medidas compensatorias necesarias.
Medidas especificas segun el tipo de disfagia (47):

1. Estimulacion termotéctil: si la disfagia es causada por un retardo en el
reflejo deglutorio, se pueden estimular los pilares faringeos con frio antes
de las comidas (por ejemplo, yogur frio).

2. Restricciones en el volumen y modificacion de la consistencia de los
alimentos.

3. Medidas posturales: flexion anterior de la cabeza para prevenir la
aspiracion.
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4. Maniobras de deglucion: como la doble deglucion (tragar dos veces por

cada bolo) para limpiar los restos de alimentos en la faringe.

Alimentacion y estado nutricional: la alimentacion puede clasificarse en
diferentes tipos (47):

Oral

Oral con medidas compensatorias
Mixta (oral + PEG)
Exclusivamente por PEG

k0N PF

El estado nutricional y el peso corporal son factores importantes en la prediccion
de la supervivencia en pacientes con ELA. El déficit nutricional es frecuente en
estos pacientes debido a multiples aspectos y suele estar relacionado con la

presencia de disfagia.

Para mantenerel estado nutricional en lamejor condicidon posible, se recomienda
realizar una evaluacion periodica, incluso cuando no se presenten sintomas
evidentes. Una manera sencilla de evaluar la situacién es mediante el control
regular de la alturay el peso. Un indice de masa corporal inferiora 18,5-20 kg/m?
o unapérdida de peso igual o superioral 10 % constituyen indicadores de déficit
nutricional (47).

El especialista en nutricion debe evaluar a los pacientes de manera tempranay
periddica, con el fin de ofrecer intervenciones adecuadas en cada fase de la
enfermedad. Esto es especialmente importante, ya que algunos sintomas, como
la disfagia en sus formas leves, no suelen ser reportados de forma espontanea

por los pacientes o sus familiares (47).
Recomendaciones para una alimentacion segura en ELA:

1. Evitar alimentos que puedan provocar atragantamientos.

2. Dividir las comidas en porciones mas pequefias.

3. Modificar la consistencia de los alimentos, utilizando dieta triturada o
espesantes.

4. Utilizar alimentos de facil masticacion y de movilizacion con la lengua.
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5. Variar la temperatura de los alimentos facilita su consumo.

6. Aplicar técnicas que mejoren la masticacion y la deglucion.

Gastrostomia endoscoOpica percutanea: cuando se detectan signos de
desnutricién, como la pérdida de masa corporal, la reduccion de peso o el
aumento del tiempo de ingesta, se puede considerar la colocacién temprana de
una gastrostomia endoscépica percutdnea (PEG). Esto no implica el abandono
total de la alimentacion oral, sino que se trata de una estrategia para
complementar la ingesta nutricional (47).

No existe un criterio definitivo sobre el momento ideal para realizar el PEG,
aunque suele estar condicionado por la funcién pulmonar. Se recomienda llevar
a cabo este procedimiento, especialmente en pacientes con afectacion bulbar,
antes de que la CVF sea menoral 50 % o antes de que se produzca una pérdida
de peso corporal superior al 5 %-10 %, ya que estos factores se han asociado

con un mayor riesgo de mortalidad en los primeros 30 dias tras la intervencion

(47).

A continuacion, se resume lo citado porla Guia de practica clinica de laAcademia
Europea de Neurologia (EAN, por sus siglas en inglés) sobre el tratamiento de
la ELA, en colaboracion con la Red Europea de Referencia para Enfermedades
Neuromusculares (ERN EURO-NMD, por sus siglas en inglés), publicada en
marzo de 2024, junto con una adaptacion de la Guia del Instituto Nacional para
la Excelencia enla Saludy la Atencién (NICE, por sus siglas en inglés) sobre las

recomendaciones para el manejo nutricional en la ELA (18):

Manejo general: identificar las causas de la pérdida de peso y la reduccién de
la ingesta de alimentos y liquidos (por ejemplo, problemas para tragar,
insuficiencia respiratoria, depresion, pérdida de apetito, atrofia muscular,

debilidad de las extremidades superiores) [++].

En caso de pérdida de peso o dificultades para tragar, consulte al nutricionista,
al terapeuta de lenguaje o al terapeuta ocupacional para obtener asesoramiento
sobre la composicion, la consistencia y la frecuencia de las comidas; los
suplementos alimenticios; la ingesta y la consistencia de liquidos; el riesgo de

atragantamiento; el uso de utensilios y el posicionamiento y asiento [++].
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Alimentaciéon enteral: es importante abordar la gastrostomia en una etapa
temprana y a intervalos regulares a medida que avanza la ELA, considerando
las preferencias y problemas de la persona, tales como la capacidad para tragar,
la pérdida de peso, la funcion respiratoria, el esfuerzo para comer y beber, asi

como el riesgo de atragantamiento. Es fundamental tener en cuenta que algunas
personas pueden no desear someterse a una gastrostomia [++].

Por este motivo, se deben explicar los beneficios de la colocacion temprana de
una gastrostomia y los posibles riesgos de una gastrostomia tardia, como la
masa corporal critica baja, las complicaciones respiratorias, el riesgo de

deshidratacién y un mayor riesgo de mortalidad.

En caso de insuficiencia respiratoria, primero se debe introducir la VMNI.
Posteriormente, es necesario realizar la gastrostomia con el paciente bajo VMNI
[agregado por EAN] [++].

Si se refiere a una persona para una gastrostomia, esta debe realizarse sin
demora [++].

Considerar la alimentacién por SNG si es necesaria, mientras se espera la

colocacion de la gastrostomia [agregado por EAN] [+].

Se debe hablar sobre la gastrostomia con los familiares o cuidadores de la

persona, segun corresponda y con el consentimiento de la persona, si tiene la
capacidad de proporcionarlo [++].

Alimentacion parenteral: en los casos en los que no sea posible realizar una
gastrostomia, se debe considerar la alimentacion parenteral [nueva

recomendacion agregada por EAN] [+].

2.5.4 Sialorrea

El exceso de salivacién en ELA puede deberse a diversos factores, como el
déficiten el cierre de los labios, el pobre control postural de la cabeza, la pérdida
de la capacidad autbnoma de deglucion, el cierre defectuoso del velo faringeoy

las alteraciones del sistema vegetativo. Esta acumulacién de saliva puede
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provocar estomatitis o infecciones fungicas, lo que a la vez puede dificultar los
cuidados rehabilitadores (47).

La sialorrea es un sintoma molesto que afecta la calidad de vida de los pacientes
y puede causar aislamiento social. Aunque el uso de un aspirador portéatil puede

ser eficaz para la eliminacion de secreciones, en muchos casos es necesaro
recurrir a un tratamiento farmacoldgico para controlar la sialorrea.

Opciones de tratamiento farmacolégico (47):

1. Amitriptilina: dosis de 25 a 50 mg de dos a tres veces al dia,
preferiblemente comenzando con una dosis nocturna.

2. Atropina sublingual: administracion en gotas.
Bromuro de butilescopolamina: farmaco antiespasmodico con efecto

sobre la secrecion salival.

Otros farmacos con efecto anticolinérgico (47):

1. Antihistaminicos: pueden reducir la produccion de saliva.
2. Trihexifenidilo, que se utiliza en trastornos del movimiento, presenta un

efecto anticolinérgico que resulta Gtil en el tratamiento de la sialorrea.

En una revision de Cochrane (49) se determindé que el tratamiento con
inyecciones de toxina botulinica tipo B fue favorable con una tnica sesion en las
glandulas parétidas y submandibulares, lo que produjo beneficios, tanto
subjetivos como objetivos en personas con ELA durante un periodo de hasta 4
semanas. Sin embargo, los efectos parecieron perderse entre las 8 y 12
semanas posteriores al tratamiento. Ademas, se han documentado eventos
adversos graves en algunos estudios, como infecciones de la glandula salival y
disfagia.

Con respecto al parche de escopolamina, que se utiliza durante siete dias, los
estudios realizados indican que es superior al placebo en cuanto al volumen de

saliva producido. Sin embargo, no se observé mejoria en la escala ALSFRS-Ry
no esta claro cual debe ser la dosis de este (57).
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El manejo adecuado de la sialorrea en la esclerosis lateral amiotréfica (ELA) es
fundamental para mejorar el bienestar del paciente, reducir las complicaciones

asociadas y evitar el impacto negativo en la interaccion social.

La Guia de practica clinica de la Academia Europea de Neurologia (EAN, por sus
siglas en inglés) sobre el tratamiento de la ELA, en colaboracién con la Red
Europea de Referencia para Enfermedades Neuromusculares (ERN EURO-
NMD, por sus siglas eninglés), publicadaen marzo de 2024, con una adaptacion
de la Guia del Instituto Nacional para la Excelencia en la Salud y la Atencion
(NICE, por sus siglas en inglés) sobre las recomendaciones para el manejo de

la sialorrea, establece (18):

Al elegirun tratamiento, se deben tener en cuentalos sintomas o comorbilidades
adicionales (disfagia, disartria y depresion) y los eventos adversos [++].

Hablar con los pacientes sobre el hecho de que algunas bebidas, como las
azucaradas y acidas, la leche o el jugo pueden estimular la salivaciéon [++].

Tener en cuenta que no hay evidencia sobre si los dispositivos de succion son
beneficiosos 0 no [++].

Considerarlos anticolinérgicos (por ejemplo, amitriptilina, atropina, glicopirrolato,

oxibutinina y escopolamina) como tratamiento de primera linea [+].

Considérese el dextrometorfano/quinidina (DMQ), particularmente en personas

con labilidad emocional o afecto pseudobulbar [+].

Considere la toxina botulinica en personas con sialorrea grave, en quienes la
farmacoterapia ha fallado o no se tolera. Esta debe ser administrada por un
centro o profesional especializado [+].

En personas en las que los tratamientos anteriores han fallado, se debe
considerar la radioterapia [+].

No se sugiere la cirugia para el tratamiento de la sialorrea.



55

Observaciones: discutir el modo de administracion preferido cuando existan
diferentes formulaciones disponibles (oral, parche o inyecciones subcutaneas).

Tener en cuenta que el uso de dispositivos de succion puede aumentar la
produccion de saliva (afiadido por EAN).

2.5.5 Disartria y dificultades parala comunicaciéon

Disartria: trastorno neuromusculardel habla caracterizado por unaalteracion en
la articulacion de las palabras debido a una debilidad, pardlisis o falta de
coordinacion en los musculos que controlan la produccion del habla. Esto puede

afectar el tono, la velocidad, la claridad y la intensidad de la voz.
Se evalla con distintos cuestionarios, considerando (47):

Motricidad oral
Patron y capacidad respiratoria
Caracteristicas de la voz: timbre, tono e intensidad

Articulacion y ritmo del habla

a bk 0DbdpRF

Inteligibilidad y recursos comunicativos del paciente
En la intervencidn inicial en pacientes con disartria se tiene:

1. Ejercicios de terapia del habla: fortalecimiento de musculos orofaciales,
sobrearticulacion de palabras, ejercicios respiratorios con énfasis en la
respiracion diafragmatica y costal inferior para optimizar los volumenes
respiratorios. Es importante que el programa de ejercicios sea regulary
moderado para evitar la fatiga.

2. Participacion del familiar o cuidador: la falta de estrategias comunicativas
por parte de los familiares puede generar frustracion y desmotivacion en
el paciente. Existen estrategias utiles, como las no verbales: posicion,
gestos, expresion facial y contacto ocular, asi como las verbales:
repeticion, deletreo, énfasis en palabras clave, pausas antes de hablary
las conversacionales: confirmacién del interlocutor, pistas contextuales 'y

uso de humor para reducir la frustracion (47).
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Dificultades parala comunicacién:

Ayudas técnicas para la comunicacion:

1. Bajo costo: plafén con alfabeto y palabras clave. Papel y lapiz para la
comunicacion escrita.

2. Altatecnologia: amplificadoresde voz (para hipofoniasevera), avisadores
acusticos, comunicadores alfabéticos con sintesis de voz, sistemas
activados con la mirada o con pulsadores y sistemas de control del

entorno.

En el proceso de deterioro de la comunicacion causado por trastornos del habla
o del lenguaje, es imprescindible la adaptacion de un sistema de comunicacion
aumentativa o alternativa (SAAC), el cual permite la comunicacion como
complemento del lenguaje oral o como sustituto de este. Esta conformado por

un soporte fisico externo o sin soporte, un cédigo y un dispositivo de acceso
(véase el Grafico 6) (disponible en 50).

CON SOPORTE EXTERNO SIN SOPORTE

TABLEROS DE
" LCOMUNICACION |

C GESTOS >4—
( ALFABETO ) C SIGNOS MANUALES )-——
PICTOGRAMAS ) C i )

_.{ COMUNICADORES

o] sMARTPHONE

| orRDENADOR |

Grafico 6. Clasificacion de los sistemas de comunicacion aumentativos o
alternativos (SAAC)

El uso de estos sistemas es progresivo y su adaptacion depende de varios
factores: la inteligibilidad del habla, la competencia linguistica, el nivel de

alfabetizacion, las habilidades motrices, las habilidades cognitivas, la
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discriminacién y la agudeza visual, la capacidad economica, la portabilidad del
sistema, la motivacion del usuario, la motivacion de los interlocutores frecuentes,
la facilidad de entrenamiento, la adaptabilidad a diferentes fases de la
enfermedad y la adecuacion a las caracteristicas de los interlocutores y del
entorno.

Normalmente, se combinan sistemas de altay baja tecnologia. En el Anexo 12

se relacionan algunos de los sistemas que se adaptan a los pacientes.

2.5.6 Sintomas gastrointestinales

Estrefiimiento: aunque la inervacion intestinal no se ve afectada en la ELA,
ciertos factores, como la inmovilidad y el uso de medicamentos (opioides,
escopolamina, etc.), pueden contribuir al desarrollo del estrefiimiento.

Antes de indicar cualquier tratamiento, se debe realizar un tacto rectal si el
estrefiimiento es reciente, con el fin de descartar impactacién fecal.

Opciones de tratamiento (47):

1. Medidas dietéticas (siempre recomendadas): aumentar la ingesta de
liguidos, asi como seguir una dieta rica en fibra y residuos.
2. Tratamiento farmacoldgico (cuando sea necesario): laxantes estimulantes

del peristaltismo (bisacodilo); laxantes osméticos (lactulosa); laxantes de
accion local (supositorios de glicerina y enemas).

Recomendaciones de la Guia de practica clinica de la Academia Europea de
Neurologia (EAN, por sus siglas en inglés) sobre el tratamiento de la ELA, en
colaboracién con la Red Europea de Referencia para Enfermedades
Neuromusculares (ERN EURO-NMD, por sus siglas en inglés), publicada en
marzo de 2024, con una adaptacion de la Guia del Instituto Nacional para la
Excelencia en la Salud y la Atencidon (NICE, por sus siglas en inglés) sobre el
manejo del estrefiimiento (18):

Evaluar de manera activa si existe estrefiimiento [++].
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Explorar si el estrefiimiento precede al diagndstico de ELA [++].

Identificar la causa, por ejemplo, el uso de opioides o farmacos anticolinérgicos,
el malestar abdominal debido a la ventilacion no invasiva (aerocolia), la
inmovilidad, la deshidratacion, la baja ingesta de fibra y la pérdida de fuerza
muscular abdominal [++].

Asesorar sobre la ingesta de fibra y liquidos [++].
Si no es suficiente, se debe considerar la administracién de laxantes [+].

Aseglrese de que las condiciones de atencion permitan ir al bafio con

regularidad [++].
Enfatizar la importancia de la movilizacion regular y la fisioterapia [++].

Reflujo gastroesofagico: puede presentarse en pacientes con ELA debido a la
afectacion diafragmatica, lo que compromete la funcion del esfinter esofagico
inferior. Este trastorno puede ser causa de disnea nocturna y provocar
broncoaspiracién, lo que aumenta el riesgo de complicaciones respiratorias.

Opciones de tratamiento (47):

1. Medidas posturales: elevar la cabecera de la cama y evitar acostarse
inmediatamente después de comer.

2. Tratamiento farmacolégico: procinéticos que favorecen el vaciamiento
gastrico, asi como inhibidores de la bomba de protones que reducen la
produccién de acido gastrico.

2.5.7 Sintomas no motores y final de vida

Sintomas no motores: suelen estar subinformados y pueden tener un impacto
significativo en la calidad de vida. Un estudio publicado en 2024 (48) desarroll6

un cuestionario de 20 items que abarcaba las areas de funcién autondémica,
suefo, dolor, alteraciones gastrointestinales y labilidad emocional.
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En la Tabla 8 (disponible en 48), se presenta la frecuencia y asociacion de
sintomas no motores en ELA. Se concluy6 que estos sintomas son comunes y

que una parte importante de la atencién clinica debe ser la identificacion y su

manejo.
Cases Cases Controls Controls
Symptoms number percentage number percentage p-Value
My skin is dry 324 58.9% 226 41.0% 3.74 % 107°
Things taste different from how they should 149 80.9% 35 19.0% 4.32%x107"°
I can’t help sleeping in the daytime 253 70.8% 104 29.1% 3.22x 107"
I have lost my appetite 201 81.7% 45 18.2% 1.56 x 107
I can’t control my feelings when I want 264 71.1% 107 28.8% 2.01x107"%
I am not happy with my sleep 313 59.7% 211 40.2% 1.60 x 107
There is a change to my sense of smell 100 80.6% 24 19.3% 2.77x 10710
I have to get to the toilet quickly when I feel the urge to go 315 73.2% 115 26.7% 470 x 107%*
I suffer from constipation 279 71.3% 112 28.6% 8.76 x 1071°
I sweat a lot 178 66.1% 91 33.8% 7.91x10°°
I feel nauseous 147 72.0% 57 27.9% 2.00 x 107°
I go to the toilet more often now (urination) 218 68.1% 102 31.8% 2.00x 107°
I usually suffer from diarrhoea 132 70.5% 55 29.4% 6.90 x 107°
I feel dizzy when I get out of bed 155 70.7% 64 29.2% 8.01 x107°
I feel dizzy when I turn around 157 70.7% 65 29.2% 8.02x107°
I suffer from pain in my neck 297 71.0% 121 28.9% 4.96 x 10717
I suffer from pain in my limbs 322 75.0% 107 24.9% 6.14 x 10728
My limbs are usually cold 360 75.9% 114 24.0% 1.66 x 107°°
I feel itchy 260 70.0% 111 29.9% 1.67 x 107'2
I do not completely empty my bowels 240 71.8% 94 28.1% 1.60 x 107**

Note: All non-motor symptoms were more frequently seen in ALS than in controls, with some greatly distinguishing the two groups.
Percentages show the proportion of cases or controls of the total reporting the symptom.

Tabla 8. Frecuencia y asociacion de sintomas no motores en la ELA

Final de vida:

La ELA, como se menciond, es incurable y la insuficienciarespiratoria constituye
la causa mas frecuente de muerte. El tiempo promedio de supervivencia, desde
la aparicion de los sintomas hasta el fallecimiento es de aproximadamente 2a 5

afios. Ademas, hasta un 50 % de los pacientes con ELA desarrolla deterioro

cognitivo, como la demencia frontotemporal.

Debido al caracter incurable, su rapida progresion y las posibles necesidades
multiples, se recomienda ampliamente un enfoque integrado de cuidado
paliativo, que incluya la planificacién anticipada de la atencién (ACP por sus
siglas eninglés). Esta se define como un proceso continuo de comunicacién, que
inicia temprano, entre los pacientes, sus cuidadores o familiares y los
profesionales de la salud, lo que permite definir objetivos y preferencias para las

atenciones futuras en relacién con el final de la vida. De este modo, se facilita la
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toma de las mejores decisiones en el momento adecuado, de acuerdo con los

valores, objetivos y preferencias de los pacientes (58).

La mayoria de los estudios sobre ACP en la ELA se centran en los riesgos y
beneficios de intervenciones para el mantenimiento de la vida, como el soporte
ventilatorio y la gastrostomia, la identificacion de un representante para la toma
de decisiones y la redaccién de directrices anticipadas. No obstante, las
recomendaciones recientes resaltan la necesidad de que la ACP sea concebida
como una serie de conversaciones mas amplias sobre esperanzas, preferencias
y posibles objetivos de atencion, que los pacientesy sus cuidadores o familiares
puedan discutirde manera informal. Ademas, las preferencias sobre la atencién
actual y futura son situacionales, a menudo relacionadas con eventos clave,
como la progresion de los sintomas o mdultiples hospitalizaciones y pueden
cambiar con el tiempo (58).

En una publicacién de 2019 por Seeber et al. en el BMC Palliative Care, se
realizaron observaciones no participativas en todas las consultas de pacientes
con ELA o atrofia muscular progresiva, junto con el médico tratante, en diversas
etapas de la enfermedad, durante 6 meses consecutivos. Se concluy6 que la
planificacidbn anticipada de decisiones es un proceso de comunicacion
profesional a lo largo de todo el curso de una enfermedad progresiva. Por lo
tanto, resulta factible integrarla desde el momento del diagndstico. Un enfoque

bien estructurado mejoraria la calidad de la atencidén y la vida de los pacientes
con ELA (59).

Pese a lo anterior, la implementacion de ACP es subéptima. Entre las barreras
se encuentra la reticencia, tanto de los profesionales de la salud como de los
pacientes para abordar estos temas, asi como la incertidumbre sobre el
momento adecuado para iniciar la conversacion. En un estudio de cohorte
prospectivo de los hospitalesuniversitariosde Ginebra, que incluy 68 pacientes,
se evidencio que las ACP se iniciaron en 49 pacientes (un 77 %) durante la
primera consulta de cuidados paliativos.

Las intervenciones mas abordadas fueron la reanimaciéon cardiopulmonar (49

%), la intubaciony traqueostomia (47 %) y la sedacion paliativa (36.7 %). El
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suicidioasistido se discutié con 16 pacientes (36.6 %). La discapacidad funcional
fueel tnicofactorasociado con el iniciode la ACP. Casila mitad de los pacientes
redactd directrices anticipadas (45 %) o designé un representante para
decisiones médicas (41 %). El iniciobulbar, la discapacidadfuncional yel usode

VMNI no se asociaron con la realizacién de directrices anticipadas (60).

Sumado a la APC, se debe hablary, de ser necesario, poner en practica, la
sedacion paliativa, que se haaceptado ampliamente como un método para aliviar
sintomas refractarios en pacientes con enfermedades incurables y con sintomas
no controlados. Sin embargo, alun existen controversias en torno a su uso, en
especial en lo que respecta a la sedacion paliativa para sintomas psicoldgicos,
su aplicacién en pacientes que no se encuentran en fase final de forma
inminente, asi como la suspensién simultanea de medidas de soporte vital (61).
Cabe destacar que no se respalda la idea de que la sedacion profunda continua

se utilice como un sustituto de la eutanasia o del suicido asistido (63).

La Guia de practica clinica de la Academia Europea de Neurologia (EAN, por sus
siglas en inglés) sobre el tratamiento de la ELA, en colaboracién con la Red
Europea de Referencia para Enfermedades Neuromusculares (ERN EURO-
NMD, por sus siglas eninglés), publicadaen marzo de 2024, con una adaptacion

de la Guia del Instituto Nacional para la Excelencia en la Salud y la Atencién
(NICE, por sus siglas en inglés) establece sobre el final de vida (18):

Ofrecer a la persona con ELA la oportunidad de hablar sobre sus preferencias y
preocupaciones acerca de los cuidados al final de la vida en momentos
importantes como el diagnostico, un cambio significativo en la funcién
respiratoria o la necesidad de intervenciones como la gastrostomia o la VMNI.
Se debe ser sensible en el momento de dichas conversaciones y tener en cuenta
la capacidad de comunicacion actual del paciente, su estado cognitivo y su

capacidad mental, asi como su capacidad de afrontamiento.

1. Estar preparado para hablar sobre cuestiones que se relacionan con el
final de la vida cuando el paciente asi lo desee.
2. Brindar apoyo y asesoramiento sobre la planificacion anticipada de los

cuidados al final de la vida. Los temas por tratar pueden incluir lo que
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puede suceder al final de la vida, por ejemplo, cobmo puede ocurrir la
muerte:

- Provision de medicamentos anticipados en caso de final de vida para
tener en el hogar.

- Planificacion anticipada de la atencion, incluidas las decisiones
anticipadas de rechazar el tratamiento, las 6rdenes de no intentar la
reanimaciény el poder notarial permanente, que es una autorizacion legal
para que una persona designada tome decisiones sobre las propiedades,
finanzas o la atencién médica de otra persona.

- Garantizar que los planes de atencion anticipada estén disponibles
cuando sean necesarios. Por ejemplo, incluir la informacion en el
expediente médico.

- Tener presente las areas que las personas pueden desear planificar,
como (i) ¢ Qué quieren que suceda (p. €j., su lugar de muerte preferido)?;
(ii) ¢ Qué no quieren que suceda (p. €j., ser ingresados en el hospital)?;
(iiif) ¢ Quién representa sus decisiones, si es necesario? y (iv) ¢ Qué debe
suceder si desarrollan una enfermedad adicional?

- Ventilacion invasiva: nueva recomendacion agregada por EAN.

- Sedacion paliativa y retiro del tratamiento.

- Estar preparado para hablar sobre la eutanasia y el suicidio asistido
(nueva recomendacion agregada por EAN) [++].

Considerar la planificacion anticipada de la atencién con las personas
involucradas de forma temprana, sin esperar a que su capacidad de

comunicacion, estado cognitivo o capacidad mental empeoren [++].

Ofrecer la oportunidad de hablar y revisar las decisiones anticipadas de rechazo
del tratamiento, las érdenes de no intentar la reanimacion y los poderes
notariales permanentes cuando se planifiquen intervenciones como Ila

gastrostomia y la ventilacion no invasiva [++].

Brindar apoyo adicional a medida que se acerca el final de la vida, por ejemplo,
atencién psicolégica, social o de enfermeria, permite que los cuidadores y la
familia reduzcan su carga de cuidado y puedan estar acompaniar al paciente con
ELA [++].
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Ordenes de reanimacién y poder notarial permanente cuando se planifiquen

intervenciones como la gastrostomia y la ventilacién no invasiva [++].

Hacia el final de la vida, se debe asegurar que exista un rapido acceso a:

1.

Un método de comunicacién que satisfaga las necesidades del paciente,
como un sistema alternativo y aumentativo de comunicacion.

Cuidados paliativos especializados.

Equipo: si es necesario, se incluyen bombas de infusidn, dispositivos para
aspirar, sillones reclinables, camas de hospital, inodoros que se adaptan
y gruas para movilizar.

Medicamentos  anticipatorios, incluidos los opioides y las
benzodiazepinas, para tratar la disnea y la ansiedad, asi como los

medicamentos antimuscarinicos para tratar la sialorrea y las secreciones

respiratorias [++].

Ofrecer apoyo para el duelo a los miembros de la familia o a los cuidadores,

segun corresponda [++].

Se deben considerar las necesidades de apoyo espiritual del paciente y de su

familia o cuidadores, segun corresponda (nueva recomendacion afiadida por

EAN) [++].

Observaciones: discutir las decisiones anticipadas de rechazo del tratamiento,

las 6rdenes de no reanimaciony el poder notarial permanente de acuerdo con la

ley local (agregado por EAN). Ademas de discutir la eutanasia y el suicidio

asistido en los paises donde son legales (agregado por EAN).
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Capitulo lll. Marco metodolégico

3.1 Tipo de investigacion

Este estudio consiste en un ensayo clinico retrospectivo, observacional y
descriptivo de registros médicos, para el cual se solicitd la aprobaciéndel Comité

Etico Cientifico de la Caja Costarricense de Seguro Social, en especifico el del
Hospital Raul Blanco Cervantes.

Se realiz6 una revision del expediente médico de los pacientes con diagnostico
de esclerosis lateral amiotréfica en atencion domiciliaria, por parte del Centro

Nacional de Control del Dolor y Cuidado Paliativo, en el periodo de julio de 2023
ajulio de 2024.

3.2 Diseino del estudio

Gracias al expediente digital unico en salud, que permite la recoleccion y analisis
de datos y al programa de atencion a pacientes con esclerosis lateral amiotrofica
del Centro Nacional de Control del Dolor y Cuidado Paliativo, que ofrece la Caja
Costarricense de Seguro Social, se planted la elaboracion de este estudio de
forma retrospectiva y observacional. En este caso se establecié un periodo de 1
afio, de julio de 2023 a julio de 2024, para obtener las caracteristicas de los
pacientes, asi como el manejo sintomatico ofrecido.

Para esto se solicitaron los permisos respectivos al Comité Etico Cientifico de la
Caja Costarricense de Seguro Social y se elabor6 una lista de variables que

abarcara los objetivos establecidos; estos se resumen en el Anexo 1.

Inicialmente, se reviso la lista fisica de tarjetas del equipo #3 del programa
domiciliario del Centro Nacional de Control del Dolor y Cuidado Paliativo actual
de pacientes valorados en visita domiciliaria con el diagnostico de esclerosis

lateral amiotréfica, para un total de 57 pacientes, todos vivos a la fecha.

Para corroborar la informacion y tener acceso a la lista de los pacientes que

fallecieron en el periodo comprendido entre julio de 2023 y julio de 2024
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(tomando como fecha inicial el 1 de julio de 2023 y como fecha final el 31 de julio
de 2024), se solicitd la base de datos digital en el software Microsoft Excel del
programa de visita domiciliaria, que incluye la totalidad de los pacientes con
esclerosis lateral amiotréfica valorados desde el ano 2020. Esta base de datos

contiene un total de 2,552 registros, de los cuales se eliminaron los datos
repetidos, lo que ocasiona un total de 357 pacientes.

Dentro de este grupo, se confirmaron los datos de los 57 pacientes incluidos en
las tarjetas fisicas del equipo de visita domiciliaria #3. Posteriormente, se
verificaron las fechas de defuncion y solo se retuvieron a los pacientes que
fallecieron en el afo que abarca el estudio, los cuales fueron 53. El numero
restante de casos ingresados en esta base de datos no recibid visita domiciliana
en el periodo de julio de 2023 a julio de 2024, fallecié en un periodo anterior o
después de ese intervalo, o bien se incluy6 en el programa de visita domiciliaria

luego de la fecha requerida para la presente investigacion.

Asi, el numero de pacientes por revisar con la hoja de recolecciéon de datos fue
de 110, de los cuales se excluyeron aquellos cuyo diagndstico no correspondia
a esclerosis lateral amiotrofica, aquellos cuyo caso inicio atencion domiciliaria
posterior al 31 de julio de 2024 o aquellos que no iniciaron visita domiciliariay

Unicamente se valoraron en consulta externa.

En todo momento se resguardo la confidencialidad del nombre, del numero de
identificacién y de similares, utilizando Uunicamente iniciales y asignando un

numero consecutivo a cada caso.

3.2.1 Criterios de inclusion

Pacientes con antecedente personal patolégico de ELA atendidos en el
programa de visita domiciliaria del CNCDYCP en el periodo de julio de 2023 a
julio de 2024.

Poblacion adulta, compuesta por individuos mayores de 18 anos.

Pacientes con diagndstico de ELA que fallecieron en el periodo establecido y que

se atendieron en el programa de visita domiciliaria del CNCDYCP.
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3.2.2 Criterios de exclusion

Pacientes con diagndsticode ELA que aun no se encuentran aun en el programa
de visita domiciliaria del CNCDYCP.

Pacientes menores de 18 afos.

Pacientes con diagnéstico diferente a ELA, pero que se relacionan con
patologias neurolégicas, que reciben visitas domiciliarias por parte del
CNCDYCP.

Casos en los cuales el expediente no aporta al menos un 30% de la informacidén

necesaria en la hoja de recoleccion de datos de acuerdo con las variables que
se plantearon para el estudio.

3.3 Consideraciones ético-legales

Para realizar este estudio se solicitd la aprobacion del el Comité Etico Cientifico
de la Caja Costarricense de Seguro Social. De igual manera, se cuenta con la
no objecidn por parte de la direccion médica del Centro Nacional de Control del

Dolory Cuidado Paliativo.

Toda la informacion obtenida se almacena bajo estricta confidencialidad,
cumpliendo con lo establecido en la Ley n.° 9234 que regula la investigacion
biomédica en el pais. Los datos recolectados son de conocimientoy acceso

Gnicamente por parte de los autores del estudio; ningun dato personal de los
pacientes aparece en este.

Se solicitd la exencion del consentimiento informado, puesto que, al tratarse de
un estudio observacional de revision de expedientes, no involucra mas que un
riesgo minimo para los pacientes, segun lo establecido en la guia para la

evaluaciondel riesgo de las investigaciones biomédicas del ConsejoNacional de
Investigacion en Salud.

Esimportante mencionarque lainvestigadora, el subinvestigadory los pacientes

participantes en el estudio norecibieron ningun tipo de compensacion financiera.
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Ademas, todos los gastos surgidos fueron sumidos por la investigadorade forma
ad honorem.

3.4 Consideraciones bioéticas

Este estudio se lleva a cabo bajo el marco establecido por el Comité Etico
Cientifico de la Caja Costarricense de Seguro Social, cumpliendo con cada uno
de los principios de bioética, asi como con la legislacién del pais.

La ética cientifica exige que, al realizar un estudio clinico, se expongan
resultados veraces, fiables y reproducibles. Estos, ademas de estar exentos de
tendencias viciosas, deben cumplir con los requisitos legales y los acuerdos
deontoldgicos internacionales. Asimismo, se deben dar a conocer a la
comunidad cientifica para que se comparta y aumente el conocimiento sobre la

enfermedad y, por ende, su abordaje 6ptimo.
Para lograr lo anterior, se consideraron los siguientes aspectos éticos:

Principio de autonomia: se relaciona con la capacidad de una persona para
decidir por si misma y exige garantizar la confidencialidad de la informacion que
se recolecta, asegurando la proteccién de los datos. La informacidn recolectada
no es transmitida con fines ajenos a los expuestos. Al utilizarse la informacién
registrada, no existe conflicto que atente contra la integridad de cada paciente
incluido en el estudio. En todo momento se resguarda la confidencialidad del
paciente mediante la no utilizacion de nombre o numero de identificacion por
parte de las personas investigadoras en ninguno de los instrumentos que se

utilizan en el estudio.

Principio de justicia: supone reconocer que todos los seres humanos son
iguales y deben tratarse con la misma consideracion y respeto, sin establecer
diferencias entre ellos ni permitir la discriminaciéon. En este estudio se incluyen

todas las personas participantes que cumplen con los criterios de inclusion.

Principio de beneficencia: pretende favorecer a los sujetos de la investigacion,
al no exponerlos a dafos y asegurar su bienestar. Se procura obtener el mejor
provecho de los datos recolectados para que sea confiable. Ademas, un

beneficio de un estudio investigativo consiste en documentar hallazgos que
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puedan favorecer a la comunidad médica y a los pacientes actuales o futuros,

valorando areas que puedan fortalecerse o mejorarse.

Principio de no maleficencia: implica que no se infligira dafio a las personas
participantes del estudio, ya que su proteccién es mas importante que la
busqueda de nuevo conocimiento o del interés profesional del estudio. En este
trabajo se utiliza el expediente de manera adecuada para que la informacion no
se utilice por terceros. Ademas, al ser un estudio observacional, se tiene la
ventaja de no poner al paciente en riesgo ni de sufrir cualquiertipo de dafio fisico

0 psicoldgico.

Sobre la discriminacion de participantes: no se discriminaran pacientes; se

incluyen todos aquellos que cumplan con los criterios establecidos en el periodo
mencionado.

Sobre la coaccién de las personas participantes: al ser un estudio
retrospectivo, observacional, con analisis del expediente médico, en ningun

momento se tiene contacto fisico con los pacientes o con sus cuidadores.

3.5 Hoja de recoleccion de datos

Se adjunta en la seccion de anexos, como Anexo 2.

3.6 Procesamiento de datos y poblacién de estudio

Para efectuar el analisis, se utilizé estadistica descriptiva. Ademas, se calcularon
frecuencias absolutas y relativas (porcentajes) para variables como género,
estado civil, nivel educativo, clasificaciéon de ELA, comorbilidades, sintomas y
tratamientos. Asimismo, se estimaron medidas de tendencia central (mediana)y
de dispersion (rango) para variables como edad, edad al diagnéstico y escalas
de evaluacion (ALSFRS-R, PPS, Karnofsky). Para el examen, se uso el

programa Microsoft Excel.

De 110 pacientes valorados en visita domiciliaria por parte del CNCDYCPen el

periodo establecido, se debieron excluir 36 casos, lo que permitio incluiren este
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estudio un total de 74 casos. De estos, 25 pacientes presentaban un diagnostico
distinto a ELA, correspondiendo a casos de distrofia muscular, miastenia gravis,
sindrome de Guillain-Barré o procesos hemato-oncolégicos. Ademas, 11
pacientes, aunque contaban con el diagnéstico de ELA, no se valoraron en visita

domiciliaria, o bien esta se inicié después del periodo previsto en este estudio.

110 pacientes valorados por 110 expedientes digitales
parte del equipo domiciliar de revisados
ELA en el CNCDYCP entre julio
de 2023 yjulio de 2024

36 casos excluidos:

25 pacientes con diagnéstico de

74 pacientes para realizar el distrofia muscular, miastenia

gravis, Guillain-Barré o procesos

estudio, cumpliendo con los

criterios de inclusién hemato-oncologicos

11 pacientes con diagndstico de
ELA, pero no valorados aun en VD o
con VD iniciada posterior al periodo

del estudio

Grafico 7. Poblacion de estudio
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Capitulo IV. Analisis de los resultados

4.1 Resultados

Tabla 9. Caracteristicas demograficas de los pacientes con diagnéstico de
esclerosis lateral amiotréfica y el manejo brindado en atencién domiciliaria
como parte del programa del CNCDYCP, en el periodo de julio de 2023 a
julio de 2024

Cantidad
Variable (n=74) % Mediana Rango

Sexo

Masculino a4 59.5 %

Femenino 30 40.5 %
Edad cumplida 64 32 84
Edad al diagnéstico de ELA 60 24 82
Provincia de residencia

San José 22 29.7%

Heredia 5 6.8 %

Cartago 5 6.8 %

Alajuela 16 21.6 %

Guanacaste 7 9.5%

Puntarenas 13 17.6 %

Limdn 6 8.1%
Estado civil

Soltero 12 16.2 %

Casado o unidn libre 50 67.6 %

Divorciado o separado 6 8.1%

Viudo 6 8.1%
Escolaridad

Primaria completa o inferior 19 25.7 %

Secundaria incompleta 5 6.8 %

Secundaria completa 6 8.1%

Universitario 11 14.9%

Otro 4 5.4%

Ninguno o no disponible 29 39.2%
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Grafico 8. Distribucion segun grupo etario de los pacientes con diagndstico
de esclerosis lateral amiotréfica y el manejo brindado en atencién
domiciliaria como parte del programa del CNCDYCP, en el periodo de julio
de 2023 a julio de 2024
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Grafico 9. Distribucion segun la clasificacion de ELA de los pacientes con
diagnostico de esclerosis lateral amiotréfica y el manejo brindado en

atencion domiciliaria como parte del programa del CNCDYCP,en el periodo
de julio de 2023 a julio de 2024
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Grafico 10. Distribucion segun el estado vital de los pacientes con
diagnodstico de esclerosis lateral amiotréfica y el manejo brindado en
atencion domiciliaria como parte del programa del CNCDYCP,en el periodo
de julio de 2023 a julio de 2024

H Vivo M Fallecido

Grafico 11. Distribucion segun el cuidador principal de los pacientes con
diagnéstico de esclerosis lateral amiotréfica y el manejo brindado en
atencion domiciliaria como parte del programa del CNCDYCP,en el periodo
de julio de 2023 a julio de 2024
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Grafico 12. Distribucién segun las comorbilidades de los pacientes con
diagnostico de esclerosis lateral amiotréfica y el manejo brindado en
atencion domiciliaria como parte del programa del CNCDYCP,en el periodo
de julio de 2023 a julio de 2024
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Tabla 10. Distribucion segun forma de comunicacion, via de alimentacion,
uso de dispositivos de aporte de oxigeno, capacidad vital, tratamiento
basal y voluntades anticipadas de los pacientes con diagnéstico de
esclerosis lateral amiotréfica y el manejo brindado en atencion domiciliaria
como parte del programa del CNCDYCP, en el periodo de julio de 2023 a
julio de 2024

Cantidad
Variable (n=74) %

Forma de comunicacion

Verbal 31 41.9%

No verbal 24 32.4%

Dispositivos de baja tecnologia 1 14 %

Dispositivos de alta tecnologia 1 1.4 %

Ninguna 17 23.0 %
Via de alimentacion

Oral 35 47.3 %

PEG 24 324%

Mixta (oral, PEG) 14 18.9%

Ninguna 1 14%
Uso de dispositivos para aporte de O,

Ninguna 57 77.0%

NSC 7 9.5%

VMNI 10 13.5%
Capacidad vital

Mayor a 50 18 243 %

Menor a 50 29 39.2 %

No disponible 27 36.5%
Tratamiento basal para ELA

Ninguno 61 82.4%

Riluzol 11 14.9%

Otro 2 2.7 %
Voluntades anticipadas

Si 8 10.8 %

No 31 41.9%

No aplica 35 47.3 %
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Grafico 13. Distribucion segun los medicamentos que se utilizan en los
pacientes con diagnéstico de esclerosis lateral amiotréfica y el manejo
brindado en atenciéon domiciliaria como parte del programa del CNCDYCP,
en el periodo de julio de 2023 a julio de 2024
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Tabla 11. Distribucién segun estado funcional de los pacientes con
diagnéstico de esclerosis lateral amiotréfica y el manejo brindado en
atencion domiciliaria como parte del programa del CNCDYCP,en el periodo
de julio de 2023 a julio de 2024

Cantidad
Variable (n=74) % Mediana Rango

Escala visual analdgica

Leve (0-4) 50 67.6 %

Moderado (5-7) 23 31L1%

Severo (8-10) 1 14%
ALSFRS-R

Menor a 15 (menor que 25 %) 26 35.1%

16-20 (-25 %-40 %) 12 16.2 %

21-25 (-40 %-60 %) 12 16.2 %

26-30 (-60 %-70 %) 5 6.8 %

31-35 (-70 %-80 %) 7 9.5%

36-40 (-80 %-90 %) 9 122 %

Mayor a 41 (mayor que 90 %) 2 2.7%

No disponible 1 1.4 %

Escala de funcionalidad paliativa PPS 40 10 80

Escala Karnofsky 40 20 80
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Grafico 14. Distribucion segun los sintomas presentes en los pacientes con
diagnostico de esclerosis lateral amiotréfica y el manejo brindado en
atencion domiciliaria como parte del programa del CNCDYCP,en el periodo
de julio de 2023 a julio de 2024
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Grafico 15. Distribucion segun los sintomas con mayor prevalencia
presentes en las visitas domiciliarias de los pacientes con diagnéstico de
esclerosis lateral amiotréfica y el manejo brindado en atenciéon domiciliaria
como parte del programa del CNCDYCP, en el periodo de julio de 2023 a
julio de 2024
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Grafico 16. Distribucion segun intervencion por equipos interdisciplinarios
en los pacientes con diagndstico de esclerosis lateral amiotrofica y el
manejo brindado en atencion domiciliaria como parte del programa del
CNCDYCP, en el periodo de julio de 2023 a julio de 2024
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4.2 Discusion de resultados

Caracteristicas demograficas de los pacientes:

- Género: se observd una mayor prevalencia de ELA en hombres (59.46
%) en comparacion con la de mujeres (40.54 %).

- Edad:la edad promedio de los pacientes fue de 62,93 afios, con unrango
de 32 a 84 anos.

- Estado civil: la mayoria de las personas estaba casada o en union libre
(67.57 %).

- Nivel educativo: se encontré una distribucién variada, con un 39.19 % de
la poblacién sin educacién formal o con datos no disponiblesy un 25.68
% con educacién primaria completa o inferior.

- Distribucién geografica: San José (29.73 %) y Alajuela (21.62 %) fueron

las provincias con mayor representacion en la muestra.

Hasta el momento, unicamente se encontraron tres estudios publicados sobre
ELA en Costa Rica (3, 4, 5). Dichos estudios tuvieron un enfoque distinto al de
esta investigacion, siendo el mas equiparable en cuanto a larecoleccion de datos

el realizado por Delgado y publicado en 2017 (5).

La edad promedio registrada fue de 62.93 anos, superior a la edad promedio
reportada por Delgado (5), que fue de 60.3 anos, pero que también se encuentra

dentro del rango documentado en la literatura (6, 7).

Con respecto al género, se puede comprobar que la poblacion estudiada
coincide con las referencias bibliograficas, presentando una mayor prevalencia
de casos en el género masculino que en el femenino (2, 6, 7). Al comparar con
el estudio de Delgado (5), se observa una ligera disminucion en la prevalencia
del género femenino (de 41.2 % a 40.54 %) y un discreto aumento en la

prevalencia del género masculino (de 58.8 % a 59.46 %).
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Los resultados sobre el estado civil son concordantes con los publicados
previamente por Delgado (5), siendo la mayoria de las personas pacientes con

ELA casados o en union libre.

No existen datos previos publicados en Costa Rica ni en la literatura consultada

sobre el nivel educativo.

La distribucion demografica corresponde a las provincias mas densamente
pobladas del pais y se mantiene conforme a los datos publicados en 2007 por
Rodriguez et al., asi como a los datos recolectados por Delgado (5, 7).

Es interesante también el hecho de que en algunas publicaciones se sefiala

como factor de riesgo para la ELA el vivir en areas urbanas (11).

Caracteristicas clinicas de la ELA:

- Clasificacion: la forma mixta de ELA fue la mas comun (60.81 %),
seguida por la manera espinal (27.03 %).

- Estado vital: al momento del estudio, el 52.70 % de los pacientes estaba
vivo y el 47.30 % habia fallecido.

- Edad al diagnéstico: la edad media al diagnéstico fue de 58,57 anos.

En una revision publicada en Lancet en el afio 2017, la distribucidén de pacientes
con ELAbulbarfue del 33 % y la de ELA espinal del 66 %. Sin embargo, en dicha
publicacidon se establecieron diferencias entre la forma clasica, la demencia
frontotemporal y las formas aisladas (atrofia muscular espinal progresiva y

esclerosis lateral primaria), asi como las formas raras (de inicio respiratorio,
diafragmatico y de musculos flexores del cuello) (14).

En ese sentido, la poblacién estudiada muestra discrepancias con respecto a la
clasificacion, presentando principalmente casos de ELA mixta, seguidos de ELA
espinal. A pesar de esto, al compararse con los datos publicados por Delgado
(5), se observa un cambio en la clasificacién, pasando del 49 % de casos de ELA

espinal al 27.03 % en el presente estudio, asi como del 10 % de ELA bulbo-
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medular o mixta al 60.81 %. Seria interesante realizar un estudio especifico

sobre dicha clasificacion y el cambio tan significativo en la prevalencia.

En los datos recolectados en esta investigacion, se registré6 un caso de ELA
familiar. Unicamente un caso incluyé en el estadiaje el sistema de clasificacién

clinica (Véase el Grafico 2).

Resulta de suma importancia el hecho de que casi el 50 % de la poblacion
estudiada corresponde a pacientes fallecidos, lo cual evidencia lo primordial que
es la planificacion anticipada desde el inicio del abordaje, asi como brindar apoyo
posteriormente a la familia y a los cuidadores en el proceso de duelo (50).
Ademas, segun una revision sistematica publicada en Frontiers in Neurology
sobre la comunicacion por parte del equipo de atencién acerca del final de la vida
en pacientes con ELA, se detecté que fueron pocos los articulos que abordaron
dicho tema, destacando la evidencia limitada y la consiguiente necesidad de
realizar una investigacion sistematica para informar una comunicacion efectiva

sobre el final de la vida para las personas con ELA (51).

La edad promedio en el momento del diagnostico, 58.57 anos, resultd ser
ligeramente superior al compararse con algunos estudios publicados en
poblaciones en el ambito internacional, que reportan una edad promedio de 50-
55 afos (6). Sin embargo, el resultado registrado es inferior al que se publicé en

2017 (5), que corresponde a 60.6 afios en promedio.

Comorbilidades
Las comorbilidades mas frecuentes fueron:

- Hipertension arterial (62 % de los pacientes)
- Antecedentes de tabaquismo (27 %)
- Diabetes mellitus (16 %)

El numero promedio de comorbilidades por paciente fue de 1,35.

Las tres comorbilidades principales presentes en la poblacién estudiada

coinciden con los factores de riesgo publicados en |a literatura de referencia. Sin
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embargo, comparativamente, la poblacion en Costa Rica presenta una mayor
prevalencia de hipertension arterial que la reportada en dichos estudios: 6.4 %
segun Qing-Qing Duan et al. en su publicacion de 2023 (11) y 37.6 % en el
estudio de Chourpiliadis et al., publicado en el Journal of Neurology en 2024 (12).

En la publicacion de 2017 por Delgado (5), la comorbilidad con mayor presencia
fue también la hipertensién arterial, con un 43 %.

Mas alla de estos datos, resulta importante sefalar que los pacientes con ELA
presentan, al menos en promedio, una comorbilidad asociada, lo cual implica un
mayor riesgo de complicaciones, hospitalizaciones y necesidad de polifarmacia,

entre otros.

Sintomas y su manejo
Los sintomas principales durante las valoraciones fueron:

1. Dificultad para comunicarse (74.32 %)
2. Fasciculaciones (64.86 %)

3. Disfagia (54.05 %)

4. Estrefiimiento (48.65 %)

5. Dolor (45.95 %)

Los sintomas con mayor prevalencia a lo largo de las visitas domiciliarias, a

pesar del tratamiento brindado para el manejo fueron:

Dificultad para comunicarse (70.27 %)
Disfagia (41.89 %)

Sialorrea (39.19 %)

Dolor (28.38 %)

Estrefiimiento (28.38 %)

o &~ 0 bh =

Se observé una correlacion entre los sintomas principales durante las
valoraciones y los sintomas de mayor prevalencia a lo largo de las visitas

domiciliarias. Estas son manifestaciones persistentes a través del tiempo, incluso
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con tratamiento a altas dosis o manejo multidisciplinario. La dificultad para
comunicarse se identificé como el sintoma principal.

Es importante aclarar que en el CNCDYCP no se cuenta con un terapeuta de
lenguaje que evalue a estos pacientes; en su lugar, seran referidos al Centro
Nacional de Rehabilitacién (Cenare) para dicha especialidad. Ademas, no se
ofrece ningun tipo de dispositivo alternativo para la comunicacion a los pacientes
con ELA, teniendo como unico recurso un panel de comunicacién (véase el
Anexo 10), el cual fue donado por familiares de un paciente con ELAYy lo utiliza
el personal de Enfermeria a lo largo de las visitas domiciliarias.

La ELA conduce a paralisis progresiva, disartria, disfagia y discapacidades
respiratorias (54), por lo que garantizar que todos los pacientes con ELA reciban
un tratamiento proactivo para la disfagia y la pérdida de peso constituye uno de
los objetivos de tratamiento mas impactantes en su plande atencién general. Por
lo tanto, las pautas de consenso respaldan las evaluaciones trimestrales de la
disfagia; cualquier queja relacionada con esta debe motivar la evaluacién por

parte de un terapeuta de lenguaje (55).

La disfagia se presenta en el 6 3%-92 % de los pacientes con ELA, segun el sitio
de inicio de los sintomas (56). En comparacion con los resultados del estudio,
esta prevalencia es inferior en la poblacion estudiada. La disfagia constituye uno
de los sintomas mas graves y debilitantes de la enfermedad y puede resultar en
mala nutricidbn y neumonia por aspiracion, las cuales aumentan la mortalidad en

esta poblacion (56).

Las fasciculacionesy calambres se presentan en hasta un 70 % de los pacientes,
segun la literatura, cifra que concuerda con los resultados de la investigacion,
que se situan en torno al 65 %. Aunque no existe una terapia especifica, se indica
fisioterapia y neuromodulacion. En este sentido, es importante valorar

especificamente el tratamiento neuromodulador brindado (15, 31).

La sialorrea, como sintoma de disfuncion bulbar, puede resultar incobmoda para
el paciente, pudiendo aislarlo socialmente y provocarle complicaciones
secundarias por aspiracion. La presencia de sialorrea como sintoma prevalente

en el presente estudio es cercana al 40 %. Al compararse con la literatura
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disponible, se establece que la prevalencia fue del 30.8 %, siendo un 10.5 % de
esta percibida como severa (67). Los hallazgos sugieren que se deben ofrecer

otras opciones de manejo, ademas del tratamiento antimuscarinico disponible.

El estrefiimiento ha sido recientemente reconocido como una complicacion
asociada con la disfuncion motora autondmica en pacientes con enfermedades
de neurona motora, siendo la ELA el ejemplo mas representativo. Un estudio
longitudinal de Yamamoto et al., publicado en 2024, concluyé que un 30.3 % de
los pacientes presentaba estrefiimiento en el momento del diagnosticoy un 52.9
% lo presentaba en las valoraciones subsecuentes. En los resultados de la
presente investigaciéon, aproximadamente un 49 % de los pacientes presentd
estrefimiento, mientras que un 28 % lo mantuvo a pesar del tratamiento ofrecido
(68).

Con respecto al dolor, segun las referencias consultadas, se sabe que la
prevalencia varia entre un 15 % y un 85 % (33). De acuerdo con los datos
recolectados, en la poblacion valorada por el CNCDYCP, no solo es un sintoma
importante, sino que también es un sintoma que prevalece en el tiempo. Por
ultimo, no se encontraron datos previos publicados sobre los sintomas en

pacientes con ELA en Costa Rica.

Tratamiento farmacolégico
Los medicamentos mas utilizados fueron:

Paracetamol (74.32 % de los pacientes).
Lidocaina gel (72.97 %)
Neuromodulador (63.51 %)

Opioide fuerte (60.81 %)

Relajante muscular (54.05 %)

o b~ 0N~

Los medicamentos que mas se utilizan corresponden a las necesidades de
manejo de algunos de los sintomas con mayor prevalencia, principalmente el
dolory las fasciculaciones. Seria importante evaluar en un préximo estudio solo

la variable del dolor y el tratamiento prescrito.
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El paracetamol, los medicamentos neuromoduladores y el relajante muscular (en
todos los casos se utilizo solamente tizanidina, dadas las opciones limitadas en
el ambito de la CCSS) son opciones farmacologicas que concuerdan con el
tratamiento analgésico recomendado en la literatura para el manejo del dolor en
pacientes con ELA. Sin embargo, aunque la opcion de prescribir un opioide
fuerte, segun la escalera analgésica de la OMS, es valida, de las referencias
bibliograficas consultadas, pocas lo consideraban necesario, en especial con
base en que el dolor percibido es de intensidad leve a moderada de acuerdo con
la EVA (34, 36, 37, 38). No obstante, la indicacién de un opioide fuerte
probablemente esta sustentada por la aparicion de disnea hacia el final de la

vida, donde existe amplia evidencia de uso (18, 47, 70).

No se encontraron publicaciones previas sobre el tratamiento farmacolégico que
se utiliza por pacientes con ELA en Costa Rica. Tampoco se hallaron, dentro de
la bibliografia consultada, publicaciones que comenten sobre el uso de lidocaina

en gel.

De tratamiento basal para la ELA, solo 11 pacientes (14.9 %) estaban utilizando
riluzol, cifra baja si se considera que este es el unico tratamiento especifico,
aprobado y disponible en Costa Rica para la ELA. Sin embargo, al revisar los
datos publicados en 2017 por Delgado, la indicacién de riluzol practicamente se
ha duplicado (7.8 % en ese estudio) (5,18).

Lo anterior puede relacionarse con la instauracion de un protocolo institucional
en el ambito de la CCSS para aprobar el tratamiento con riluzol en pacientes con
ELAtratados en el CNCDYCP (véase el Anexo 11), el cual debe aprobar el comité
de farmacoterapia y donde se toman datos a partir de la obtencion de gases
arteriales y examenes de sangre para valorar la funcion renal y hepatica. Estos
examenes deben continuarse a través del tiempo, lo que implica la necesidad de
punciones arteriales y venosas al menos cada 3 meses, lo cual puede ser

doloroso e incluso traumatizante para los pacientes.

Tres de los casos revisados tuvieron la indicacion de riluzol, pero este fue

suspendido debido a la progresion de la enfermedad. Un paciente no quiso
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recibir el tratamiento y otro, ademas de rechazarlo, abandoné todo el

seguimiento por parte del equipo de visita domiciliaria del CNCDYCP.

Evaluacion funcional

- Escala visual analégica (EVA): la mayoria de las personas pacientes
(67.57 %) reportd dolor leve (0-4 en la escala EVA).

- ALSFRS-R: el 35.14 % de los pacientes presentd una puntuacion menor
que 15.

- Escala de funcionalidad paliativa (PPS): |la media fue de 43.11, lo que
indica un nivel moderado de funcionalidad.

- Escala Karnofsky: la media fue de 44.46, lo cual es consistente con la
escala PPS.

En concordancia con estudios publicados en Cochrane y Lancet, los pacientes
con ELA presentan principalmente dolor leve. Sin embargo, no se cuenta con
escalas especificas para valorarlo en las etapas avanzadas de la enfermedad
(37, 38).

La escala ALSFRS-R (véase el Anexo 4) estratifica la progresion de la ELA, con
una puntuacién maxima de 48 puntos. Se utiliza para determinar el momento
adecuado para iniciar soporte ventilatorio o nutricional, valorar la efectividad de
tratamientos y adaptar intervenciones paliativas segun la evolucion de la
enfermedad. Para facilitar la estadificacion los resultados de la muestra
poblacional, se agruparon en porcentajes de acuerdo con los puntos que se
obtienen y este porcentaje se ajustd a la posibilidad de sobrevida a 9 meses, de
la siguiente manera:

1. Menor a 15 (menor al 25 %)

2. 16-20 (-25 %-40 %)

3. 21-25 (-40 %-60 %)

4. 26-30 (-60 %-70 %)

5. 31-35 (-70 %-80 %)

6. 36-40 (-80 %-90 %)
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7. Mayor que 41 (mayor que 90 %)

El 35.14 % de los casos presentd una puntuaciéon menor que 15, lo que se
interpreta como una posibilidad de sobrevida a 9 meses inferior al 25 %, con una
dependencia casi total, dificultades graves en la movilidad, problemas
significativos en la comunicacién, alto riesgo de insuficiencia respiratoria y
compromiso en la deglucion. En esta fase, el tratamiento se centra en aliviar los
sintomas, mejorar la calidad de vida y brindar apoyo al paciente y su familia por
parte del equipo de cuidados paliativos.

Si bien no se encontraron publicaciones sobre la correlacion entre las escalas
ALSFRS-R, PPSy Karnofsky, se puede afirmar que los resultados corresponden
a pacientes con afectacion de multiples sistemas debido a la ELA. Por lo tanto,
son dependientes, pasando la mayor parte del tiempo en cama, lo que a la vez
indica diferentes necesidades por parte del paciente y de sus cuidadores o

familiares (26).

Aunque se incluyo dentro de las variables para la recoleccion de datos, no se
encontré la informacién suficiente para estratificar el indice paliar y la escala
pronéstica paliativa (PaP, por sus siglas en inglés) en ninguno de los 74

pacientes.

Cuidados y soporte

- Cuidador principal: los hijos (37.84 %)y las parejas (31.08 %) fueron los
cuidadores principales mas frecuentes.

- Comunicacioén: el 41.89 % mantenia comunicacién verbal, mientras que
el 32.43 % utilizaba comunicacién no verbal.

- Alimentacion: el 47.30 % mantenia alimentacion oral, mientras que el
32.43 % utilizaba gastrostomia endoscopica percutanea (PEG, por sus
siglas eninglés).

- Soporte respiratorio: el 13.51 % utilizé ventilacion mecanica no invasiva
(VMNI).
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Linse et al. realizaron un estudio que también identific6 como cuidadores
principales a los hijos y a los compafneros sentimentales de los pacientes con
ELA. En esa publicacién, se determiné que una de las necesidades es brindar
apoyo psicologico y emocional a los cuidadores primordiales, debido a la

posibilidad de desarrollar el sindrome del cuidador cansado (69).

Un 32.43 % de los pacientes utilizé comunicacién no verbal; solamente un
paciente usé un dispositivo de baja tecnologia y otro empled un dispositivo de
alta tecnologia. Parte del esfuerzo realizado en el futuro debe orientarse a brindar
dispositivos de baja o alta tecnologia que permitan una correcta comunicacion

del paciente con su entorno (50).

Aunque la publicacién de Delgado en 2017 (5) se refiere a la presencia de
ventilacion mecanica, PEG y capacidad vital forzada, dichos datos se utilizaron
para correlacionarse con el deterioro funcional acelerado. Por lo tanto, la
informacion no se puede comparar. Ademas, no se encontraron datos previos

similares de la poblacién con ELA en Costa Rica.

En la publicacién de Fahrner-Scott et al. (72), sobre los cuidados paliativos

integrados para la ELA, se estim6 que un 49.1 % de la poblacién estudiada tenia
PEG, cifra que supera el 32.43 % reportando en el presente estudio.

Del 13.51 % de los pacientes con algun tipo de soporte respiratorio, se incluye
como VMNI el usode dispositivos de presion positivacontinuaen las vias aéreas
(C-PAP, por sus siglasen inglés: Continuous Positive Airway Pressure) y presion
positiva en las vias aéreas de dos niveles (B-PAP, por sus siglas en inglés: Bi-
level Positive Airway Pressure). Este dato se puede correlacionar con una CVF
menor al 50 % en un 39.2 % de los pacientesy, a la vez, con la presencia de
trastornos respiratorios asociados al suefio,como la apneaobstructiva del suefio
(73). No se encontraron pacientes con VMI y diagndstico de ELA en los casos
revisados.

Intervenciones del equipo Interdisciplinario
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Las intervenciones mas frecuentes fueron:

Enfermeria y terapia respiratoria (100 % de los pacientes).
Psicologia (95 %)
Nutricion (88 %)

Terapia fisica y trabajo social (82 % cada una).

Con respecto a las valoraciones interdisciplinarias, el unico punto en contra es
que, en el momento de la revisidon de los datos, no se cuenta con un terapeuta
de lenguaje que valore exclusivamente a los pacientes con ELA en visita
domiciliariadel CNCDYCP y tampoco se dispone de un terapeuta ocupacional.
Sin embargo, la forma en la que esta estructurada la atencién domiciliaria en
Costa Rica para estos pacientes es comparable con lo publicado por centros de
referencia en el ambito mundial (18, 30, 47, 50).

Una de las pacientes solicito explicitamente su deseo de ser valorada por terapia
de lenguaje. Fue referida al Centro Nacional de Rehabilitacion (Cenare), sin
embargo, en ese momento, la paciente presentaba una limitacion considerable
para movilizarse, lo que dificultaba el traslado desde su domicilio a dicho centro

para la atencién correspondiente.

Planificacion anticipada

Solo el 10.81 % de los pacientes tenia documentadas sus voluntades
anticipadas, lo que sugiere un area de mejora en la atencion. Aunque no existen
datos previos publicados sobre la poblacion de ELA en Costa Rica que
contemplen la planificacidén anticipada, numerosos estudios hacen referencia a
la necesidad de dejar claro, de ser posible desde el diagnédstico o las primeras

consultas, las voluntades de los pacientes.

Esta conversacion debe ser continua y puede cambiar a través del tiempo. Sin
embargo, no debe esperarse a un deterioro clinico o a la pérdida de autonomia
para abordar y anotar de forma clara en el expediente clinico cuales son los

deseos del paciente en el futuro o en caso de requerir procedimientos invasivos
como la colocacion de PEG o el uso de VMI (58, 59, 60).
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Algo importante y que merece destacarse, es que a una paciente se le pudo
ofrecer sedacion paliativa en su hogar, gracias a la coordinacion de la familia con
la linea telefonica de asistencia del CNCDYCPy a la coincidencia de tener ese
dia cerca del domicilio al equipo de VD a cargo de ELA. Este escenario es el
ideal para el proceso de final de vida de todos los pacientes con ELA en atencion
domiciliaria. Sin embargo, resulta complicado debido a la dificultad para la
movilizacion inmediata, la falta de atencion 24/7 y la disposicién de un unico

equipo de VD para estos pacientes en el ambito nacional, lo que pone en
desventaja a aquellos que residen en zonas rurales.
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4.3 Limitaciones del estudio

Entre las limitaciones de este estudio se encuentra la imposibilidad de obtener la
totalidad de la informacion requerida para la hoja de recoleccion de datos en el

expediente clinico.

El tamafo de la muestra, que se puede considerar pequeio, se basa unicamente
en las consultas de visita domiciliaria a los pacientes con ELA brindadas en 1
afio. Sin embargo, se puede tomar en cuenta realizar en el futuro una nueva

investigacidn con una muestra mayor.

Al ser un estudio observacional, no se tiene la capacidad de intervenir en la
muestra poblacional, lo que puede limitar los resultados o el acceso a ciertos
datos proporcionados por el paciente o sus cuidadores. De igual manera, en el

futuro se puede realizar un estudio mas amplio que permita dicha intervencion.

Ademas, hay informacion especifica, como las caracteristicas del dolor o las
dosis de medicamentos administrados, que para este estudio no fue factible
documentar debido a la heterogeneidad de los datos registrados en cada visita

realizada.

Otra limitaciéon es que, dentro de los pacientes programados para visita
domiciliaria asignados al equipo #3 del CNCDYCP, no solo hay pacientes con
diagnostico de ELA, sino también pacientes con otras patologias neurologicasy

hemato-oncoldgicas.
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Capitulo V. Retos y oportunidades para el futuro

Aunque la ELA es una patologia relativamente rara, la importancia
socioecondmica de la enfermedad es amplia. Por lo tanto, es vital proyectar los
retos y oportunidades en su abordaje para el futuro. Hasta la fecha, se han
publicado pocos estudios que estimen la tendencia epidemioldgica del nUmeroy
la distribucién de casos en los proximos afios. Sin embargo, se cree que en todo
el mundo aumentara de 222.801 casos en 2015 a 376.674 en 2040, lo que
representa un incremento del 69 %. Este aumento se debe predominantemente
al envejecimientode la poblacion, en particular entre los paises en desarrollo. Es
probable que esta proyeccion sea una subestimacion debido a la mejora de las
condiciones sanitarias y econémicas (53).

Se debe comprender que la ELA es un sindrome multifactorial, con diversos
factores asociados a la patogénesis, lo que incluye el estrés oxidativo (también
relacionado con el mal plegamientoy la agregacion de proteinas), la disfuncion
mitocondrial, la excitotoxicidad inducida por glutamato, la apoptosis, la
neuroinflamacioén, la degeneracién axonal y el deterioro muscular. Hasta ahora,
los ensayos clinicos son limitados debido a la rareza de la enfermedad, que
restringe la participacion de cohortes, al financiamiento insuficiente, la falta de
concordancia entre los resultados clinicos y preclinicos, asi como a la
complejidad, heterogeneidad y la incertidumbre respecto a la etapa exacta y la

region afectada en el momento de los estudios (65).

En este contexto es importante comprender los aspectos clave del cuidado
multidisciplinario que mejoran la supervivenciay, principalmente, la calidad de
vida, ademas de como estos beneficios pueden llegar a todos los pacientes.
Cada unode los componentes del cuidado integral puede influir en el resultado
de la intervencion. Es fundamental establecer cuéles elementos de la
intervencion son los mas importantes para su éxito, en qué pacientes son

efectivos y de qué forma tienen la posibilidad de implementarse de la mejor
manera.

Enla Tabla 12, (disponibleen 46), se enumerael equipoideal de manejo integral

que deben tenerlos pacientes con ELA. Ademas, se debe plantear la frecuencia
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Optima de las valoraciones asociada a los factores econdmicos de las mismas

(34).

Sin embargo, un factor importante del equipo multidisciplinario para abordar a
esta poblacion es la terapia ocupacional y la terapia de lenguaje, las cuales se
recomiendan de forma regular cada 3 a 6 meses para valorar la funcién del habla
y el lenguaje, pudiendo incluir estrategias para una conversacion eficaz, asi
como la introduccién de dispositivos de comunicacion alternativos cuando
corresponda (50). Una oportunidad de comunicacién en el futuro es la interfaz
cerebro-computadora (BCI, por sus siglas en inglés), un dispositivo que detecta

sefiales del cerebro y las transforma en comandos utiles.

Las personas investigadoras han desarrollado BCI que utilizan distintos tipos de
sefales cerebrales. Estos sistemas BCI presentan caracteristicas diferentes,
como la cantidad de entrenamiento requeriday el grado de invasividad. Gran
parte de la investigacion sobre BCI hasta la fecha ha involucrado a individuos
sanos. No obstante, la evaluacién de algoritmos de clasificacion demuestra que
algunas BCI tienen un beneficio potencial para los usuarios con una funcién
muscular minima como resultado de la ELA. Alun existen varios desafios que

deben abordarse con éxito antes de que las BCI puedan ser clinicamente Utiles

(52).

Se debe dar importancia a la planificacién anticipada, mediante el
establecimiento de voluntades anticipadasy la posibilidad de sedacion paliativa
en caso de que sea necesario. Esto forma parte de lo que es necesario

establecer desde las primeras consultas.

El desarrollo de herramientas estandarizadas para el diagndsticoy monitoreo del
dolor en la esclerosis lateral amiotrofica (ELA) es fundamental para mejorar la
atenciony los resultados en los pacientes. Ademas, la atencion que las personas
profesionales en Medicina y los propios pacientes prestan al dolor puede explicar
las diferencias en su prevalencia reportada. Por lo tanto, es esencial contar con

el conocimiento necesario para identificar y abordar este sintoma (33).

Dentro de los puntos que deben evaluarse en futuras investigaciones se

encuentran las intervenciones para manejar las consecuencias de la
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insuficiencia respiratoria, con el objetivo de mejorar la supervivencia vy,
principalmente, la calidad de vida. Por ejemplo, es importante responder a
incognitas como si el aumento de la eficacia de la tos puede reducir la incidencia
de infecciones respiratorias. Ademas, se debe investigar cdmo monitorear la
funcidnrespiratoria, de qué forma optimizar la toleranciay efectividad de la VMNI
y el manejo de las secreciones orofaringeas.

Ademas, se debe determinar el enfoque 6ptimo para la nutricién antesy después
de la gastrostomia, asi como mejorar otros sintomas angustiantes que afectan

la calidad de vida del paciente y de sus familiares (46).

Con respecto a los tratamientos especificos para la ELA, a pesar de la clara
evidenciaque respalda el uso de riluzol, no todos los pacientes tienen acceso a
este o lo rechazan por razones que deben investigarse mas a fondo,
asegurandose de que no se trate de un desconocimiento por parte de los

usuarios.
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Components of a multidisciplinary ALS team:

Neurologist /rehabilitation physician

Nurse / care coordinator

Physiotherapy

Occupational therapy

Respiratory specialist

Speech therapy

Dietician
Charity worker

Social worker / benefits advisor

Neuropsychology / Psychiatry

Other specialists that may be required:

Gastrostomy services

Palliative care / hospice services

Assistive technology

Wheelchair services

Augmentative and Alternative Communication
services
Continence team

In liaison with:

General practitioner

Community "outreach team"

Hospice / hospital at home service

Tabla 12. Equipo multidisciplinario ideal en ELA

Sabiendo que la sialorrea es uno de los sintomas que mas disminuye la calidad
de vida y que puede aislar socialmente a los pacientes, una oportunidad de
mejora para ofrecer a los pacientes con ELA es la infiltracion de toxina botulinica
en las glandulas salivares, la cual demuestra ser un tratamiento eficaz para
reducir la produccién de saliva. Su aplicacion permite un control adecuado de la

hipersalivacion.
Caracteristicas del tratamiento con toxina botulinica (47):

1. Eficacia comprobada en reducir la produccion salival.
2. Duracion del efecto: aproximadamente dos meses por aplicacion.

3. Resultados generalmente satisfactorios



97

Ademas, se puede ofrecer, para la sialorrea, radioterapia de las glandulas
salivares, que demuestra eficacia en series clinicas, utilizando dosis bajas de 7-

8 Gy. Asimismo, presenta baja frecuenciade efectos secundarios,aunque existe
la posibilidad de complicaciones locales a largo plazo (47).

Otra opcion por considerar son los parches de escopolamina, que han
demostrado reducir el volumen de saliva en los pacientes y mejorar la calidad de
vida (57).

Actualmente, se sabe que existen multiples sintomas no motores en la ELA (48).
Por consiguiente, es necesario, en el futuro, realizar mas investigaciones para
analizar la relacion entre estos sintomas y la progresion de la enfermedad.

Ademas, como senala Cochrane (49), existe una falta de evidencia sélida en las
investigaciones sobre intervenciones para manejar los sintomas derivados de la
ELA. La mayoria de los ensayos clinicos disponibles son pequefios y no permiten
evaluar de manera confiable, tanto la efectividad como los efectos adversos de

los tratamientos disponibles.

La naturaleza de la ELA dificulta la investigacion sobre practicas clinicamente
aceptadas o que se recomiendan, independientemente del nivel de evidencia
que las respalde. Por ejemplo, no es ético disehar un ensayo controlado con
placebo para el tratamiento del dolor en ELA o negar el acceso a la atencion
multidisciplinaria cuando esta se encuentra disponible. Por lo tanto, es muy
improbable que alguna vez existan ensayos controlados aleatorios (RCT) con un

disefio clasico en estas areas.

Se requiere mas investigacion que utilice disefios de estudio adecuados, una
metodologia rigurosa y una duracion suficiente para abordar las necesidades
cambiantes de las personas con ELAYy de sus cuidadores a medida que progresa
la enfermedad y aumenta la mortalidad. Existe una brecha significativa en los
estudios que evaluan la efectividad de intervenciones para sintomas que se
relacionan con la ELA, como la labilidad emocional pseudobulbar y las
dificultades cognitivas y conductuales. Los estudios futuros deben emplear

medidas de resultado apropiadas, que sean confiables, posean validez interna y
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externa y sean sensibles a los cambios en lo que se evalua (como la calidad de
vida) (49).

Ademas, es importante tomar en consideraciontemas relevantes como la muerte
con dignidad, el suicidio asistido y la eutanasia. Un estudio descriptivo sobre las
caracteristicas de los pacientes con ELA que solicitaron medicacién a partir de
la Ley de Muerte con Dignidad (DWD, por sus siglas en inglés) en los estados
de Washington y Oregon, Estados Unidos, concluyé que los principales motivos
reportados para la solicitud de DWD fueron la pérdida de autonomia y dignidad,
asi como la reduccion en actividades placenteras. Asimismo, se mencionaron
factores como el control inadecuado del dolor, el costo financieroy la pérdida del
control corporal. El porcentaje de pacientes con ELA que solicité la DWD fue
mayor en comparacion con la cohorte de pacientes oncoldgicos que realizaron
dicha peticién (62).

Maessen et al. realizaron un estudio para determinar si la calidad de la atencién,
los sintomas de depresion, las caracteristicas de la enfermedad y la calidad de
vida de los pacientes con ELA se relacionan con la solicitud de eutanasia o
suicidio asistido por un médico, asi como con la muerte por esta causa. Un total
de 102 pacientes con ELA completaron cuestionarios estructurados cada 3
meses hasta su fallecimiento y los resultados se correlacionaron con la peticion
y la realizacion de eutanasia o suicidio asistido; un 31 % de los pacientes realiz6
la solicitud y el 69 % de ellos, finalmente, murié por esta causa, lo que representa
el 22 % del total de pacientes.

El 10 % fallecid bajo sedacién profunda continua; solo uno de ellos habia
solicitado explicitamente que se acelerara su muerte. En este estudio no se
encontré evidencia de una relacion entre la peticién de eutanasia o suicidio
asistido y la calidad o cantidad de atencion recibida, la calidad de vida o los
sintomas de depresion en pacientes con ELA. De igual manera, no se relaciond

con necesidades paliativas no satisfechas (63).
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Capitulo VI. Conclusiones y recomendaciones

6.1 Conclusiones

1. El manejo integral especializado por parte de cuidados paliativos mejora
la calidad de vida de los pacientes con enfermedades
neurodegenerativas, incluida la ELA.

2. Este estudio evidencio que el abordaje paliativo domiciliario favorece la
atencion integral y personalizada.

3. Se identificaron sintomas de mayor prevalencia, destacando la disfagia,
la sialorrea, el dolory la dificultad para comunicarse, los cuales se trataron
principalmente con analgésicos, neuromoduladores y relajantes
musculares.

4. La atencion paliativa en la ELA debe ser mas accesible y adaptarse a las
necesidades de los pacientes y sus familiares.

5. Las necesidades biopsicosociales complejas que experimentan los
pacientes y sus cuidadores indican multiples oportunidades para una
participacién activa y, a la vez, significativa por parte de cuidados
paliativos (66).

6. Con respecto al equipo de medicina paliativa y las valoraciones
interdisciplinarias, excepto por la ausencia de terapia ocupacional y de
lenguaje que valora exclusivamente a los pacientes con ELA en visita
domiciliaria, el programa desarrollado por el CNCDYCP para la atencion
domiciliaria en Costa Rica para estos pacientes es comparable con lo
publicado por centros de referencia en el ambito mundial (18, 30, 47, 50),
lo cual refleja la calidad de los servicios de salud que existe en el pais.

7. Las estrategias farmacolégicas y no farmacolégicas deben
individualizarse segun la experiencia de cada paciente.

8. Hasta el momento, el riluzol es el unico farmaco que demuestra retrasar
la evolucion de la ELA. La administracion oral de 100 mg diarios de riluzol
mejoré la supervivencia a 1 afio en un 15 % y prolongo la supervivencia

en 3 meses después de 18 meses de tratamiento (35).
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9. Para definir un abordaje terapéutico patogénico eficaz, se requieren
mayores estudios de terapia celular y terapias génicas especificas para
las diferentes mutaciones causales. Sin embargo, con el esfuerzo
cientifico continuo, quizas en el futuro cercano puedan estar disponibles
tratamientos efectivos para los pacientes con ELA de forma
individualizada (50, 74).

10.EIl dolor es un sintoma que puede resultar dificil de manejar en los
pacientes con ELA. El objetivo final del tratamiento debe ser reducir la
intensidad del dolor, disminuir el sufrimiento y mejorar la calidad de vida
(33).

11.Los sintomas gastrointestinales, en especial el estrefiimiento tienen una
prevalencia importante en los pacientes con ELA. Su control es crucial,
principalmente en aquellos con nutricion enteral (68).

12.Se requieren mas investigaciones para mejorar la atencion en la fase
avanzada de ELA, garantizando un enfoque centrado en la calidad de
vida.

13.El papel de los cuidadores en el acompafamiento de la evolucion de la
enfermedad en los pacientes con ELA es primordial. Por lo tanto, deben
involucrarse desde el momento en que se realiza el diagnostico,
preservando, al mismo tiempo, la autonomia del paciente. Ademas, se
deben considerar las necesidades de salud de los propios cuidadores y
brindar apoyo fisico, psicologico y espiritual cuando sea necesario (35).

14.El estilo de vida, la exposicion al tabaco y las comorbilidades
preexistentes confieren un factor de riesgo para el desarrollo de ELA. Sin
embargo, resulta necesario realizar mas estudios al respecto (11).

15.La dificultad para comunicarse resulta sumamente importante en los
pacientes con ELA. Parte del manejo integral que brinda por medicina
paliativa debe enfocarse en preservar la comunicacion del paciente y
ofrecer formas alternativas para que esto sea posible, ya que conduce a
una mejor calidad de vida y a un mayor bienestar (54).

16.Todos los pacientes con ELA deben tener la oportunidad de redactar
directrices anticipadas, ya que su elaboracion no esta asociada con lo
serio de la enfermedad (60).
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17.Aunque en Costa Rica los pacientes con diagnostico de ELA se atienden
por el CNCDYCP, es responsabilidad de todos los especialistas en
medicina paliativa tener el conocimiento necesario para brindar el manejo
adecuado a las necesidades que se presenten en caso de que lo
requieran, ya sea por lejania, disposicién de recursos o programacion
establecida del equipo de visita domiciliaria del CNCDYCP (71).

18.Debido a que la ELA puede resultar dificil de comprender en cuanto a su
fisiopatologia y tratamiento, se considera que una herramienta util para
simplificar el abordaje es la Guia de practica clinica de la Academia
Europea de Neurologia (EAN, por sus siglas en inglés) sobre el
tratamiento de la ELA, elaborada con la Red Europea de Referencia para
Enfermedades Neuromusculares (ERN EURO-NMD, por sus siglas en
inglés), publicada en marzo de 2024.
Esta guia incluye una adaptacion de la Guia del Instituto Nacional para la
Excelencia en la Salud y la Atencién (NICE, por sus siglas en inglés), la
cual contiene recomendaciones actualizadas sobre el manejo de esta
patologia e incluye las terapias emergentes para su tratamiento. Por
primera vez, esta guia incluye un capitulo sobre el final de vida, haciendo
referencia al cuidado paliativo especializado, la planificacién anticipada,

la sedacidn paliativa y la eutanasia o el suicidio asistido, de acuerdo con
lo permitido por la legislacion local (18).
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6.2 Recomendaciones

1.

2.

Si bien contar con un lugar especifico para valorar a los pacientes con
ELA representa un gran avance en la medicina en comparacion con otros
paises cercanos, se considera necesario fortalecer al equipo de visita
domiciliariadel CNCDYCP que tiene a su cargo esta poblaciony brindar
una mayor cantidad de profesionales que logren dar seguimiento, al
menos mensualmente, a todos los pacientes con este diagndstico. Esto
se realiza siguiendo las recomendaciones internacionales, sin embargo,
en la actualidad, no es posible debido a que este equipo de visita
domiciliaria también atiende a pacientes con otros diagndsticos y, por otro
lado, muchos de estos pacientes viven en zonas alejadas.

A los pacientes con ELA se les debe ofrecer tratamiento con riluzol 50 mg
dos veces al dia. Ademas, debe iniciarse lo antes posible después del
diagndstico, analizando con el paciente y sus cuidadores las expectativas
realistas sobre los efectos del tratamiento y los posibles efectos
secundarios (35). Se debe considerar un protocolo de aprobacion mas
simple que no retrase el inicio del medicamento.

Se sugiere, dentro de lo posible, evaluar sintomas como la disnea y la
ansiedad a lo largo de todo el curso de la enfermedad (42).

Estudios resaltan que los pacientes con ELAreciben menos apoyo de los
equipos especializados en cuidado y soporte paliativo en su ultima
semana de vida en comparacion con los pacientes que presentan
procesos oncoldgicos. Se considera necesario mejorar la evaluacion de
sintomas vy la prescripcion de medicamentos segun la demanda (42).
Parte de las consultas con el equipo multidisciplinario de cuidados
paliativos debe enfocarse en discutir y explicar los objetivos de cuidado,
lo que incluye la opcidn de traqueostomia y la transicion a cuidados de
confort.

Se deben realizar mas estudios que evaluen, desde un enfoque integral,

el uso de VMNI, considerando aspectos fisicos, emocionales y sociales.



103

7. Para sintomas como la disnea, la morfina oral se utiliza de manera
efectiva sin causar efectos adversos graves. El oxigeno suplementario
debe utilizarse con precaucion, ya que puede agravar la hipercapnia.

8. Se recomienda que las conversaciones sobre planificacion anticipada de
la atencion comiencen temprano en la enfermedad (42).

9. Con respecto al estado nutricional, se recomienda realizar mas estudios
sobre la calidad de vida y la supervivencia en pacientes con PEG (47).
10.Se debe considerar la contratacion de especialistas en terapia
ocupacional y terapia de lenguaje para la valoracion de los pacientes con
ELA en visitas domiciliarias. Distintas publicaciones hacen referencia a la
importancia de estos profesionales como parte del equipo

multidisciplinario de manejo integral (18, 42, 47).

11.En relacién con el punto anterior, las valoraciones por terapia de lenguaje
deben realizarse cada 3 a 6 meses, considerando la posibilidad de incluir
estrategias para una conversacion eficaz, como dispositivos de
comunicacion de alta o baja tecnologia (50).

12.Hasta que se disponga de evidencia mas sélida, las estrategias para el
manejo del dolor en la ELA deben adaptarse a las necesidades de cada
paciente, con base en buenas practicas clinicas e informacion derivada
de la gestion del dolor cronico no oncoloégico (33).

13.Resulta necesario realizar ensayos controlados de terapia farmacolégica
para las fasciculaciones, la espasticidad, el estrefimiento, la sialorrea y
demas sintomas que en estos momentos se dificultan en su tratamiento
(34).

14.Contemplar la evolucién natural de la enfermedad en relacién con los
tratamientos brindados para el deterioro cognitivo-conductual y su
asociacion con la supervivencia y la calidad de vida (34).

15. Se necesitan ensayos clinicos para poder recomendar de forma
generalizada el tratamiento con vitaminas, testosterona, antioxidantes
como la coenzima Q-10 y ginkgo biloba, terapias con inmunoglobulina
intravenosa, ciclosporina, interferones, creatina, minociclina, ceélulas
madre o litio (18, 35, 64).
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Anexos

Anexo 1. Operacionalizacion de las variables

Objetivo Variables Definicion Valores
Especifico
Caracterizar clinica 'y Género Género en el 1.Masculino
sociodemograficamente momento del 2.Femenino
a los pacientes con nacimiento.
ELA atendidos en el AF i
programa de V|S|ta nOT Cump |1OS Valor en aﬁos’
domiciliaria del Edad en S1momemo | ayor que 18
CNCDYCP de la ultima -
valoracion de anos
vD-
Edad cumplida | vglor en afios,
al diagnosticarse | mayor que 18
Edad en el ELA. afos
momento del
diagndstico
Clasificacién de Segun criterios 1.Bulbar
ELA en el momento _
del diagnostico 2.Espinal
3.Mixta
4. No disponible en
expediente
El paciente vivo o
Estado vital fallecido en el
momento actual 1.Vivo
de la revisién del
expediente. 2.Fallecido
Provincia de 1.San José
o lugar de vivienda ,
Domicilio donde se atiende | 2Heredia
por VD. 3.Cartago
4. Alajuela

5.Guanacaste
6.Puntarenas

7.Limoén
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Estado civil Condicion que se | 1. Soltero (a)
hace constar en 2 Casad
el Registro Civil : /an:l (I)'b
segun la ultima (a)/union libre
valoracion de 3. Divorciado (a)/
VD. separado (a)
4. Viudo (a)
5. Otro (a)
Escolaridad Nivel académico | 1. Primaria

en el momento
del diagndstico
de ELA

completa o inferior.

2. Secundaria
incompleta

3. Secundaria
completa

4. Universitario
5. Otro

6. Ninguno o no
disponible en

Cuidador principal

expediente
Persona que ,
asume el cuido la 1.Pareja
mayor parte del 2.Hijo(a)

tiempo

3.0tro familiar
4. Amigo(a)
5.Centro de cuido

6.Colaborador

Comorbilidades
asociadas

Otras patologias
de relevancia en
la historia clinica
del paciente.

1.Hipertension
arterial

2.Diabetes mellitus

3.Enfermedad
cardiovascular

4 .Enfermedad
renal cronica

5.Antec.
tabaquismo

6.0tro
7.Ninguno
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Forma de
comunicacion

Medio por el cual
el paciente se
comunica con el
mundo exterior.

1.Verbal

2.No verbal
(gestos o tablas de
letras)

3.Dispositivos baja
tecnologia:
tableros o
cuadernos de
comunicacion

4 Dispositivos de
alta tecnologia:
sintetizadores de
voz, sistemas
controlados por
movimientos
oculares,
dispositivo tactil

5.Tecnologia
digital adaptada:
inteligencia
artificial,
aplicaciones para
dispositivos
electronicos.
6.Ninguna
1.0ral
Via de i
: . Medio por el cual | 2 SNG
alimentacion el paciente
ingiere alimentos 3.80G
3.SNY
4.PEG
5.Ninguna
Medida
instaurada para 1.Ninguna
Usode mejorar )
dispositivos para | oximetria, disnea | 2.NSC
aporte de O, y confort de 3. CAF
paciente '
4. VM

5.VMNI
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Determinar el
tratamiento
farmacoldgico y la
adecuada respuesta
sintomatica de los
pacientes con ELA en
visita domiciliaria del
CNCDY

Medicamento 1.Riluzol
especifico
Tratamiento basal | . p 2.Edavarona
ELA indicado por
para neurologia para 3.Ninguno
la enfermedad
4 Otro
Volumen maximo
sostenido que se | 1-Menor a 50
puede exhalar 2. Mayor a 50
Capacidad vital !uegp de”una . :
inspiracion 3.No disponible en
maxima expediente
Medicamentos 1.AINE
Tratamiento gll:ﬁnzevl;ﬁﬂf:;éenn 2.Relajante
farmacoldgico por de VD para muscular
medicina paliativa prevenir, tratar o | 3.Benzodiacepina
aliviar los o o
sintomas de la 4.0Opioide débil
enfermedad. 5.0pioide fuerte
6.Neuromodulador
7.Antiemético
8.Laxante
9.Antidiarreico
10.Antimuscarinico
11.Antipsicético
12.Paracetamol
13.Lidocaina gel
14.0tros
Escala visual Indica la Puntuacion de 0 a
analoga -EVA percepcion 10 puntos.
subjetiva del 1.Leve: 0-4
dolor. 2.Moderado: 5-7

3.Severo: 8-10

Escala revisada
de valoracion
funcional de la
esclerosis lateral

Estratifica la
gravedad de la
esclerosis lateral
amiotrdfica, lo
que incluye la
funcion

Puntuacion de 48
puntos como
maximo y minimo
de O puntos.
1.Menor a 15
(menor que 25 %)
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amiotrdfica- respiratoria y la 2.16-20 (-25 %-
ALSFRS-R Sobrevida a 9 40 %)
meses 3.21-25 (-40 %-
60 %)
4.26-30 (-60 %-
70 %)
5.31-35 (-70 %-
80 %)
6.36-40 (-80 %-
90 %)
7/.Mayor a 41
(mayor que 90 %)
, indice paliar: De acuerdo con el
Establecer cuales prondstico a 6 Herramienta para | puntaje:
sintomas tienen mayor | eseq en identificar 1. Bajo
prevalenciayla | grfermedades pacientes que s€ | 5 |ntermedio
parlttl_i:jl_paq?n del equipo | ¢ snicas no benefician de 3. Alto:
multtl 'ic'p nario con | oncologicas cuidados intervencion
respecto a esos paliatives.

sintomas en los
pacientes con ELA en
atencion domiciliaria

paliativa urgente

4.No disponible en

Escala prondstica
paliativa- PaP.

Herramienta para
predecir la
supervivencia en
pacientes con
enfermedades
avanzadas.

expediente.

De acuerdo con el
puntaje:1. Bajo
riesgo:
supervivencia
mayor que 3
meses.

2. Riesgo
intermedio:
supervivencia
entre 30 diasy 3
meses.

3. Alto riesgo:
supervivencia
menor que 30 dias

4 .No disponible en
expediente.
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Escala de Herramienta que | Puntaje entre 0 %,

funcionalidad se utiliza para fallecido y 100 %,

paliativa-PPS evaluar estado totalmente
funcional de funcional, sin
pacientes con evidencia de
enfermedades enfermedad.
avanzadas.

Escala de

Karnofsky Herramienta para

medir el estado
funcional de un
paciente con
enfermedades
grave.

Puntaje entre 0 %,
fallecido y 100 %,
sin signos ni
sintomas de la
enfermedad.

1.Dificultad para
comunicarse

2.Disfagia

3.Disnea

4.Sialorrea

5.Estertores

1.Problema o)
incapacidad para
expresar
pensamientos,
emociones 0]
necesidades de
manera clara,
debido a factores
fisicos, cognitivos
0 emocionales.

2.Dificultad o]
dolor al tragar
alimentos,

liquidos o saliva,
causada por
problemas en la
boca, garganta o
esofago.

3.Sensacién de
dificultad para
respirar o falta de
aire.

4 Exceso de
saliva en la boca.

5. Sonidos
anormales

durante la
respiracion, por
acumulacion de
liquido o]

secreciones en

Presencia o
ausencia de cada
sintoma para
correlacionar con
los medicamentos
que se utilizan 'y
estableciendo para
cada uno:

1. Si
2. No

1.Dificultad para
comunicarse

2.Disfagia
3.Disnea
4 .Sialorrea

5.Estertores

6.Dolor
7.Voémitos
8.Estrefiimiento
9.Diarrea
10.Insomnio

11.Somnolencia
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6.Dolor

7.Vomitos

8.Estreflimiento

9.Diarrea

10.Insomnio

11.Somnolencia

12. Ansiedad

13. Tristeza o
depresion

14 Fatiga

las vias

respiratorias.

6.Experiencia
sensorial y
emocional
desagradable
asociada con
dafio tisular real o
potencial.

7. Expulsion
forzada del
contenido del
estébmago a

través de la boca.

8.Dificultad o]
infrecuencia para
evacuar las
heces.

9.Evacuaciones
frecuentes y
liquidas.

10.Dificultad para
conciliar el suefio,
mantenerlo.

11.Estado
necesidad
excesiva
dormir.

de

de

12.Estado
emocional
preocupacion,
tension y
nerviosismo
excesivos.

de

13.Estado
emocional
caracterizado por
llanto, pérdida de
interés,
pensamientos de
muerte o suicidio

14.Sensacion
abrumadora
cansancio,

de

12. Ansiedad

13.Tristeza
depresioén

14.Fatiga

15.
Fasciculaciones

(0]




120

Proponer estrategias
para mejorar el manejo
de pacientes con ELA
atendidos en el
programa de visita
domiciliaria del
CNCDYCP

15.
Fasciculaciones

16.Tos

debilidad o falta
de energia

15.
Contracciones
musculares
involuntarias,
breves y
localizadas que
afectan una
porciébn de un
musculo o grupo
muscular

16.Reflejo natural
involuntario para
despejar  vias
respiratorias  de
irritantes, moco o

particulas
extrafas
-dentificar Presencia o
Sintomas que sintomas ausencia de
sintomas no

prevalecen, no
controlados
asociados a la
enfermedad.

persistentes
basado en las
variables previas
y planteamiento
de opciones de
mejora.

controlados o
persistentes

1. Presente

2. Ausente

Intervencion del
equipo
interdisciplinario

Valoracién
integral en VD
por otras
disciplinas que
en conjunto
aportan calidad
de vida y mejoria
sintomatica

1.Enfermeria
1.Si
2.No

2.Nutricion
1.Si
2.No

3.Terapia
respiratoria
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1.Si
2.No

4Terapia fisica
1.Si
2.No

5.Terapia lenguaje:
1.Si
2.No

6.Psicologia:
1.Si

2.No

7. Trabajo social
1.Si

2.No

Anticipacion de la
evolucion natural
de la enfermedad

Dialogo realizado
de forma
temprana sobre
desenlace de la
ELAy deseo de
adecuacion del
esfuerzo
terapéutico por
parte del
paciente y
cuidadores.

Voluntades
anticipadas:

1.Si
2.No

3.NA (paciente ya
fallecido al
momento de la
revision del
expediente
clinico).
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Anexo 2. Hoja de recoleccion de datos

Instrumento para el analisis del perfil del paciente con diagndstico de esclerosis
lateral amiotrofica y el manejo brindado en atencion domiciliaria como parte del
programa del Centro Nacional de Control del Dolor y Cuidado Paliativo, en el
periodo de julio de 2023 a julio de 2024.

Este instrumento forma parte del estudio: “Caracterizacion de los pacientes con
Esclerosis Lateral Amiotréfica en atencion domiciliaria del Centro Nacional de
Control del Dolor y Cuidado Paliativo en el periodo de julio 2023 a julio 2024:
retos y oportunidades desde la perspectiva del manejo integral en medicina

paliativa”.

Dichainvestigacion estd a cargo de la Dra. Nery Andrea Vallejo Cortés y, como
tutor institucional y subinvestigador, del Dr. Alejandro José Vargas Bermudez.

1) Iniciales del usuario:

2) Niumero consecutivo asignado para identificar el caso:

3) Género: 1. Masculino

2. Femenino

4) Edad cumplida: afos.

5) Edad en el momento del diagnostico de ELA: afos.
6) Clasificacién de ELA

1. Bulbar
2. Espinal
3. Mixta
4. No disponible en expediente.
7) Estado vital: 1. Vivo
2. Fallecido
8) Domicilio: 1. San José
2. Heredia
3. Cartago
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4. Alajuela
5. Guanacaste
6. Puntarenas
7.Limon
9) Estado civil: 1. Soltero(a).
2. Casado(a)/union libre.
3. Divorciado(a)/ separado(a).
4. Viudo(a).
5. Otro(a).
10) Escolaridad: 1. Primaria completa o inferior.
2. Secundaria incompleta
3. Secundaria completa
4. Universitario
5. Otro
6.Ninguno o no disponible en el expediente.
11) Cuidador principal: 1. Pareja.
2. Hijo(a).
3. Otro familiar
4. Amigo(a).
5. Centro de cuido
6. Colaborador
12) Comorbilidades: 1. Hipertension arterial.
2. Diabetes mellitus
3. Enfermedad cardiovascular
4. Enfermedad renal cronica
5. Antec. tabaquismo
6. Otro
7. Ninguno
13) Forma de comunicacion:

1. Verbal
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2. No verbal (gestos o tablas de letras).
3. Dispositivos de baja tecnologia: tableros o cuadernos de comunicacion.

4. Dispositivos de alta tecnologia: sintetizadores de voz, sistemas controlados
por movimientos oculares, dispositivos tactiles.

5. Tecnologia digital adaptada: inteligencia artificial, aplicaciones para
dispositivos electrénicos.

6. Ninguna.
14) Via de alimentacion:

1. Oral
. SNG
. SOG
. SNY
PEG

o g A W N

. Ninguna
15) Uso de dispositivo para el aporte de O,:
1. Ninguna
.NSC
. CAF
. VMI

a b WO N

. VMNI

16) Capacidad vital
1. Menor a 50
2. Mayor a 50
3. No disponible en expediente.

17) Tratamiento basal para ELA:

1. Riluzol
. Edavarona

. Ninguno

A WO DN

. Otro

18) Tratamiento farmacoldgico en medicina paliativa:
1. AINE
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. Relajante muscular
. Benzodiacepina

. Opioide débil

. Opioide fuerte

. Neuromodulador

. Antiemético

. Laxante

© 00 N oo o0 b~ W N

. Antidiarreico

10. Antimuscarinico
11. Antipsicotico
12. Paracetamol
13. Lidocaina gel
14. Otros

19) Escala visual analoga- EVA:

Puntuacién de 0 a 10 puntos.
1. Leve: 04

2. Moderado: 5-7

3. Severo: 8-10.

20) ALSFRS-R:

Puntuacion de 48 puntos, como maximo y 0 puntos como minimo: sobrevida a 9

meses.

1. Menor a 15 (menor que 25 %)

2.16-20 (-25 %-40 %)

3. 21-25 (-40 %-60 %)

4. 26-30 (-60 %-70 %)

5. 31-35 (-70 %-80 %)

6. 36-40 (-80 %-90 %)

7. Mayor a 41 (mayor al 90 %)
21) indice paliar:

De acuerdo con el puntaje:
1. Bajo
2. Intermedio
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3. Alto: intervencion paliativa urgente.
4. No disponible en expediente.
22) Escala prondstica paliativa PaP:
De acuerdo con el puntaje:
1. Bajo riesgo: supervivencia mayor que 3 meses.
2. Riesgo intermedio: supervivencia entre 30 dias y 3 meses.
3. Alto riesgo: supervivencia menor que 30 dias.
4. No disponible en expediente.
23) Escala de funcionalidad paliativa- PPS:

Puntaje entre 0%: fallecido y 100%: totalmente funcional, sin evidencia de
enfermedad.

24) Escala de Karnofsky:
Puntaje entre 0% (fallecido) y 100% (sin signos ni sintomas de la enfermedad).
25) Sintomas presentes:

1. Dificultad para comunicarse: 1. Si 2. No.
2.Disfagia: 1. Si 2. No.

3.Disnea: 1. Si 2. No.

4 Sialorrea: 1. Si 2. No.

5.Estertores: 1. Si 2. No.

6.Dolor: 1. Si 2. No.

7.Vomitos: 1. Si 2. No.
8.Estrefiimiento: 1. Si 2. No.
9.Diarrea: 1. Si 2. No.

10.Insomnio: 1. Si 2. No.
11.Somnolencia: 1. Si 2. No.

12. Ansiedad: 1. Si 2. No.

13. Tristeza o depresion: 1. Si. 2. No.

14. Fatiga: 1. Si. 2. No.
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15. Fasciculaciones: 1. Si. 2. No.
16. Tos: 1. Si. 2. No.

26) Respecto a la respuesta anterior ¢ cuales sintomas prevalecen o son
dificiles de controlar?

1.Dificultad para comunicarse: 1. Si 2. No.
2.Disfagia: 1. Si 2. No.

3.Disnea: 1. Si 2. No.

4 Sialorrea: 1. Si 2. No.

5.Estertores: 1. Si 2. No.

6.Dolor: 1. Si 2. No.

7.Vomitos: 1. Si 2. No.
8.Estrefiimiento: 1. Si 2. No.
9.Diarrea: 1. Si 2. No.

10.Insomnio: 1. Si 2. No.
11.Somnolencia: 1. Si 2. No.

12. Ansiedad: 1. Si 2. No.

13. Tristeza o depresioén: 1. Si 2. No.
14. Fatiga: 1. Si 2. No.

15. Fasciculaciones: 1. Si 2. No.

16. Tos: 1. Si 2. No.

27) Intervencidn por equipo interdisciplinario:
1. Enfermeria
1. Si2. No.
2. Nutricion
1. Si2. No.
3. Terapia respiratoria
1. Si2. No.
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. Terapia fisica

. Si2. No.

. Terapia lenguaje:
. Si2. No.

. Psicologia:

. Si2. No.

. Trabajo social

. Si2. No.

28) Voluntades anticipadas:

. Si2. No.

. NA (paciente fallecido en el momento de la revisidn del expediente clinico).



Anexo 3. Escala visual analoga

Escala de EVA

Pescepcion gel Dolor

@ © e e e @
0 2 & 6 8 10
Leve Moderada Intensa

¢Como calificas tu sensaciéon de dolor?

1. Leve: 0-4

2. Moderado: 5-7
3. Severo: 8-10.
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Anexo 4. ALSFRS-R

1. Lenguaje

4 Procesos del habla normales.

3 Trastornos del habla detectables.

2 Habla inteligible con repeticiones.

1 Habla complementada con comunicacion no verbal.
0 Pérdida del habla util.

2. Salivacion

4 Normal.

3 Aunque leve, un exceso definitivo de saliva en la boca puede dar lugar a
sialorrea nocturna minima.

2 El exceso de saliva moderado, puede presentarse sialorrea minima.
1 Exceso marcado de saliva con presencia de sialorrea.

0 Sialorrea marcada; requiere el uso constante de pafiuelos.

3. Deglucién

4 Habitos alimenticios normales.

3 Problemas alimenticios tempranos, ahogamientos ocasionales.

2 Requiere cambios en la consistencia de la dieta.

1 Necesita alimentacién a través de tubos suplementarios.

0 NPO (Nil Per Os): alimentacidon exclusivamente enteral o parenteral.
4. Escritura

4 Normal.

3 Aunque es un poco lenta y torpe, todas las palabras son legibles.

2 No todas las palabras son legibles.

1 Capaz de sostener una pluma, pero no de escribir.

0 Incapaz de sostener una pluma.

5a. Corte de alimentos y uso de utensilios (pacientes sin gastrostomia).
4 Normal.

3 Algo lento y torpe, no necesita ayuda.
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2 Puede cortar la mayoria de las comidas, sin embargo, lo hace de manera
lenta y torpe, por lo que requiere algo de ayuda.

1 La comida requiere ser cortada por alguien mas; aun puede alimentarse
lentamente.

0 Necesita ser alimentado.

5b. Cortado de comida y uso de utensilios en pacientes con gastrostomia.
4 Normal.

3 Torpe, puede manejar todos los utensilios.

2 Requiere algo de ayuda con cierres y broches

1 Aporta escasa ayuda para el cuidador

0 Incapaz de realizar cualquier aspecto de la tarea.

6. Vestido e higiene

4 Normal.

3 Capacidad de autocuidado con eficiencia disminuida.

2 Requiere ayuda intermitente o métodos sustitutivos.

1 Requiere ayuda de un cuidador para el autocuidado.

0 Dependencia total.

7. Voltearse en la cama y ajustar las cobijas.

4 Normal.

3 Algo lento y torpe, no necesita ayuda.

2 Puede voltearse solo o ajustar las sabanas con dificultad.

1 Puede comenzar a voltearse sin terminar; no puede ajustar las sabanas.
0 Dependencia total.

8. Caminar

4 Normal.

3 Dificultad temprana en la deambulacion.

2 Puede caminar con ayuda.

1 Solo movimiento funcional no ambulatorio.

0 No se observa movimiento voluntario en las piernas.
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9. Subir escaleras

4 Normal.

3 Lento.

2 Moderadamente inestable o con fatiga.

1 Requiere ayuda.

0 No puede.

10. Disnea

4 Ninguna.

3 Ocurre cuando camina.

2 Ocurre con uno 0 mas: comer, bafarse y vestirse.

1 Ocurre en el descanso, ya sea sentado o acostado.
0 Dificultad significativa; se considera soporte mecanico.
11. Ortopnea

4 Ninguna.

3 Un poco de dificultad para dormir, disnea diurna, no siempre requiere de dos
almohadas.

2 Requiere almohadas adicionales para dormir (>2).

1 Solo puede dormir sentado.

0 Incapaz de dormir.

12. Insuficiencia respiratoria

4 Ninguna.

3 Uso intermitente de BiPAP

2 Uso continuo de BiPAP durante las noches.

1 Uso continuo de BiPAP durante el dia y la noche.

0 Ventilacién mecanica invasiva mediante intubacion o traqueostomia.
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| ftem Puntos

Edad > 85 afios 3

Anorexia 3.5

Clase 4 NYHA o disnea 3.5

grado 4 mMRC

Ulceras por presién 3

Albumina < 2.5 g/dL 4

ECOG-PS >3 4

GRUPO PALIAR SCORE PROBABILIDAD DE
FALLECIMIENTO A
LOS 6 MESES

Bajo riesgo 0 puntos 20 %-21.5 %

Riesgo bajo-intermedio = 3-3.5 puntos 30.5 % -33.5 %

Riesgo intermedio-alto = 6-7 puntos 43 %-46 %

Riesgo alto >7.5 puntos 61 %-67 %
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Anexo 6. Escala pronéstica paliativa PaP

DISNEA

Presente 1

Ausente 0

ANOREXIA

Presente 1.5

Ausente 0

ESTIMACION CLINICA

(SEMANAS)

>2 0

11-12 2

9-10 2.5

7-8 2.5

5-6 4.5

3-4 6

1-2 8.5

iINDICE DE KARNOFSKY

>30

10-20 0
2.5

LEUCOCITOS TOTALES POR

MM3

<8500 0

8501-11000 0.5

>11000 1.5

PORCENTAJE DE

LINFOCITOS

<12 2.5

12-1.9 1

>20 0

GRUPOS DE RIESGO TOTAL DE PUNTOS

A. Probabilidad de
sobrevivir de 30 dias >
70 % 0-0.5
B. Probabilidad de
sobrevivir a 30 dias 30
%-70 % 5.6-11
C. Probabilidad de
sobrevivir a 30 dias <
30 % 1.117.5



Anexo 7. Escala de funcionalidad paliativa- PPS

Deambulaciéon

Actividad

Evidencia
enfermedad

Autocuidado

Ingesta

135

Nivel de
consciencia

(elel Completa

Completa

Completa

Reducida

Reducida

Principalmente
cama/sillon

0] Mayor parte
del tiempo en
cama

Actividad
normal

No evidencia
de
enfermedad
Actividad
normal

No evidencia
de
enfermedad
Actividad
normal con
esfuerzo
Alguna
evidenciade
enfermedad
Incapaz de
actividad
laboral
normal
Alguna
evidenciade
enfermedad
Incapaz de
hacer tareas
del hogar
Enfermedad
significativa
Incapaz de
cualquier
trabajo
Enfermedad
extensa
Incapaz de
cualquier
trabajo
Enfermedad
extensa

Completo

Completo

Completo

Completo

Asistencia

ocasional

Considerable
asistencia

Ayuda para
casi todo

Normal

Normal

Normal/
Reducida

Normal/
Reducida

Normal/
Reducida

Normal/
Reducida

Normal/
Reducida

Normal

Normal

Normal

Normal

Normal/
Sindrome
confusional

Normal/
Sindrome
confusional

Normal/
Sindrome
confusional
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Encamado

Encamado

Encamado

Fallecimiento

Incapaz de
cualquier
trabajo
Enfermedad
extensa
Incapaz de
cualquier
trabajo
Enfermedad
extensa
Incapaz de
cualquier
trabajo
Enfermedad
extensa

Totalmente
dependiente

Totalmente
dependiente

Totalmente
dependiente

Reducida

Solo beber
asorbos

Solo
cuidados
dela boca

136

Normal/
Somnolencia/
Sindrome
confusional

Normal/
Somnolencia/
Sindrome
confusional

Normal/
Somnolencia/
Sindrome
confusional
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Anexo 8. Escala de Karnofsky

Puntuacion Situacion clinico-funcional

Normal, sin quejas ni evidencia de enfermedad
_ Capaz de llevar a cabo actividad normal, pero con
signos o sintomas leves
Actividad normal con esfuerzo, algunos signos y
_ sintomas de enfermedad
Capaz de cuidarse, pero incapaz de llevar a cabo
actividad normal o trabajo activo
_ Requiere atencién ocasional, pero es capaz de
satisfacer la mayoria de sus necesidades
Necesita ayuda importante y asistencia médica
frecuente
Incapaz, necesita ayuda y asistencia especiales

Totalmente incapaz, necesita hospitalizacion y
tratamiento de soporte activo
Muy gravemente enfermo, necesita tratamiento activo

Moribundo irreversible
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Anexo 9. Brief Pain Inventory (short form)

S L DO NOT WRITE ABOVE THISLINE HOSPITAL#: __________
Brief Pain Inventory (Short Form)
Date: | S e
IName : |
Last First Middle Initial

Throughout our lives, most of us have had pain from time to time (such as minor
headaches, sprains, and toothaches). Have you had pain other than these every-
day kinds of pain today?

On the diagram, shade in the areas where you feel pain. Put an X on the area that
hurts the most.

Front Bazc

Please rate __i pain L circling the one number that best describes your pain at its
Minthe .. hours.

0 1 3 4 5 B 7 8 9 10
No Pain as bad as
Pain you can imagine

Please rale your pain by circling the one number that best describes your pain at its

S in the last 24 hours.

0 1 2 3 4 5 B 7 8 9 10
No Pain as bad as
Pain you can imagine

Please rate your pain by circling the one number that best describes your pain on

the S

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

No Pain as bad as

Pain you can imagine

Please rate your pain by circling the one number that tells how much pain you have

right now.

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

No Pain as bad as

Pain you can imagine
Page 1 of 2

THE UNIVERSITY OF TEXAS

MDAnderson
LancerCenter
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STUDYID#__________ DO NOT WRITE ABOVE THIS LINE - HOSPITAL#
Date: N N
N ame : |
Last First Middle Initial

What treatments or medications are you receiving far your pain?

In the last 24 hours, how much relief have pain treatments or medications
provided? Flease circle the one percentage that most shows how much [T
you have received.

0% 10% 20% 30% 40% 50% 60% 70% 80% 90% 100%
No Complete
Relief Relief

Circle the one number that describes how, during the past 24 hours, pain has

interfered with your:

0 1 2 32 4 5 6 7 8 10

Does not Completely
Interfere v Interferes
0 1

2 3 4 6 7 8 9 10
Does not Completely
Interfere Interferes
0 1 3> 5 6 7 8 9 10
Does not Completely
Interferc Interferes

D. Normal vork (includes both work outside the home and housework
0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

Does not Caompletely
Interfere Interferes
0 1 2 3 4 5 6 T 8 9 10

Does not Completely
Interfere Interferes

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

Does not Cocmpletely
Interfere Interferes

G. Enjoyment of life
0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

Does not Completely
Interfere Interferes
Copyright 19491 Cnarles s.‘(.‘\eela'nd: FhD

Pain Research Sroup
All rights reserved

Page 2 of 2

THE UNIYERSITY OF TEXAS

MD Anderson
aneer Center

Disponible en: hitps://www.mdanderson.org/documents/Departments-and-
Divisions/Symptom-Research/BPI-SF_English-24h_Original_SAMPLE.pdf
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Anexo 10. Pizarra de comunicacion ELA CNCDYCP

-
oV}

cuidarle nos importa saber qué necesita y cémo se siente

E@I][E[IJNEE]IIK!E

iicniiﬁﬁ%i
jy

@E

COMUNICACION

L

7 MIE ENCUENTRO
m !aﬁ!nﬂ.

ﬂ " =
AFETAHAE MI FAMILIA ~ [ENCENDER  APAGAR

.i') Jd .I Jo 0)

.J

Para cuidarle nos importa saber qué necesita y como se siente

EE[«EII[EII]NEEII!EE
- ey

) PANEL DE

\

EIII(
_
gmgn.g

—
O
L)
=q
——
=a
=
=
£
O

I

)

-zi _J-“-

Disponible en CNCDYCP. Donacion realizada por familiares de un paciente con
ELA.



141

Anexo 11. Protocolo institucional CCSS sobre uso de riluzol

Lineamiento Institucional para la prescripcién de Riluzol en pacientes con Esclerosis
Lateral Amiotréfica (ELA) tratados en el Centro Nacional del Control del Dolor y
Cuidados Paliativos.

Medicamento

1-10-50-7420 Riluzol 50mg, tableta con pelicula. Uso exclusivo Centro Nacional del Control
del Dolor y Cuidados Paliativos (CNCDyCP) para pacientes con esclerosis lateral
amiotrofica.

Criterios de utilizacion. Los pacientes deben cumplir con todos los criterios de utilizacion

definidos.
1. Diagnostico de ELA y valoracion inicial por el equipo completo de ELA de
CNCDyCP.

2. Enzimas hepaticas (AST y ALT) y bilirrubinas dentro del rango normal.

3. Aclaramiento endégeno de creatinina 280mL/min.

4. Consentimiento informado con explicacién respecto a indicacion de inicio e
indicaciones de suspension del medicamento.

Criterios de exclusidn. Si paciente presenta uno de estos criterios, no debe recibir terapia
con Riluzol.
1. Paciente con gastrotonia percutanea.
2. Paciente con tubo endotraqueal, traqueostomia o requerimiento de soporte
ventilatorio invasivo.
3. Gases arteriales con hipoxemia a pesar de soporte ventilatorio NO invasivo.
4. Hepatotoxicidad (aumento de transaminasas 3 veces sobre el limite superior)

5. Enfermedad renal crénica con aclaramiento de creatinina <80mL/min (grado Ill o
superior).
6. Embarazo o lactancia.

Criterios para la suspensién del medicamento. Unicamente deben cumplir con un criterio
para la suspension del tratamiento.
1. ELA avanzada definida por la presencia de uno de los siguientes:
a. Capacidad vital forzada <60% de valor predicho.
b. Requerimiento de soporte ventilatorio invasivo (colocacion tubo
endotraqueal o traqueostomia).
c. Disfagia que indique necesidad de gastrotomia percutanea.
d. Gases arteriales que demuestren hipoxemia.
2. Lesion hepatica con aumento de transaminasas 3 veces sobre el limite normal o
pacientes que desarrollan disfuncién hepatica (ej. aumento de bilirrubina).
3. Enfermedad renal crénica grado Il o superior. En caso de enfermedad renal aguda,
se debe de valorar causa y valorar de forma individualizada.
4. Embarazo.
5. Reacciones de hipersensibilidad severa a Riluzol o sus excipientes

Procedimiento prescripcion.
Se debe presentar al Comité Local de Farmacoterapia (CLF) el formulario anexo a este

lineamiento para inicio y continuaciéon de terapia, segin corresponda, ademas de nota de
evolucioén en la que se detalle la evolucion clinica.

En caso de presentar cntenos de suspensnén médico grescrlptor debe de susmnder la

Tiempo de prescripcion: 6 meses prorrogables con base en evolucién clinica, parametros de
laboratorio y/o gabinete seguln corresponda. Se debe de monitorizar la funcién hepatica de
forma mensual por los primeros 3 meses de tratamiento, luego cada 3 meses durante el
primer ano y posteriormente de forma periddica.

Se delega la valoracion del formulario para la Prescripcion de Riluzol en pacientes con
esclerosis lateral amiotréfica al Comité Local de Farmacoterapia del CNCD-CP.
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3“""%& Formulario para la prescripcion de Riluzol en pacientes con
"@ Esclerosis Lateral Amiotrofica tratados en el Centro Nacional del
Control del Dolor y Cuidados Paliativos

commes

Fecha: ___ /[

Paciente: Identificacion:

Médico prescriptor: [nombre, codigo y teléfono o correo de contacto)
Diagnosticos:
Dosis solicitada:

[ Inicio de terapia O Continuacion de terapia
Si No | Dispone de electromiografia reciente confirmatoria | Fecha:
Si No | Valoracién por equipo de ELA del CNCD-CP Fecha:

Criterios para inicio de tratamiento:
- Fecha del diagnéstico de ELA:
- Fecha de la valoracién inicial por el equipo completo de ELA de CNCD-CP:
- Resultados de laboratorio:

Prueba Resultado Fecha Prueba Resultado Fecha
AST ALT
Billirrubina Total Bil directa
Creatinina sérica AECc

- Consentimiento informado con explicacion respecto a indicacion de inicio e indicaciones de
suspension del medicamento. Si( ) No ( )

Valoracion de factores asociados para inicio de tratamiento:
Si | No | Condicién Fecha
Gastrostomia precutanea

Intubacién endotragueal, tragueostomia, soporte ventilatorio
invasivo

Pa02 gases arteriales: FI02:

Embarazo o lactancia

Valoracion de factores asociados para continuacion o suspension de tratamiento:
Si | No | Condicion Fecha
Capacidad vital forzada:

Requerimiento de soporte ventilatorio (colocacion TET o
traqueostomia)

Disfagia que indique necesidad de PEG

Presencia de hipoxemia (valor Pa02: FIO2 )
Alteracion hepatica

Alteracion renal

les

| | Embarazo o lactancia
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Anexo 12. Relacion del sistema de comunicacion aumentativa o

alternativa (SAAC)

De pago

Hiru

DISPOSITIVOS REReED[e)

Tallk

Gratuita

Voice acces.

Gratuito.

The Grid 3.

De pago.

MegaBee.

De pago.

Pulsadores.

registra los mo-
vimientos de los
0j0s.

Dispositivo que

registra los mo-
vimientos de los
0jos.

Aplicacion que
utiliza la camara
de la Tablet para
registrar los movi-
mientos del ojo

Aplicacion de
acceso con la voz

Aplicacion de
acceso directo o
con dispositivos
de acceso

Dispositivo de
acceso con la
mirada

Pulsador adaptado
a la parte del cuer-
po con movilidad

Los que utilice
las aplicaciones
del usuario:
alfabético/
pictografico

Los que utilice
las aplicaciones
del usuario:
alfabético/
pictogréfico

Teclado
alfabético.

Teclado alfabé-
tico, pictografi-
o, mixto

Alfabético

PRODUCTOS | NOMBRE ACCESO m SOPORTE

Tobii PCEye 5  Dispositivo que

Ordenador en-
torno Windows

Ordenador en-
torno Windows

Tablet Samsung
Galaxy

PRODUCTOS | NOMBRE |  ACCESO | CODIGO | SOPORTE

Navegar en
dispositivos
Android

Ordenador
Tablet
Entorno
Windows y
Android

Tablero de
comunicacion
alfabético
electronico

Avisador
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PRODUCTOS | NOMBRE ACCESO m SOPORTE

DISPOSITIVOS

TECLADO
VIRTUALES

Eva facial
Mouse PRO.

Gratuito.

Enable
Viacam.

Gratuito.

Ease mouse.

Gratuito.

Asistente de
voz AAC.

Gratuito.

Let me talk.

Gratuita.

Virtual
KeyBoard 1.0

Gratuito.

Disponible en (50).

Aplicacion que
utiliza la camara
frontal del disposi-
tivo y registra los
movimientos de
cabeza

Aplicacion que
utiliza la camara
frontal del disposi-
tivo y registra los
movimientos de
cabeza.

Aplicacion que uti-
liza raton conven-
cional, Trackball a
través de un barri-
do de pantalla.

Aplicacion de
acceso directo o
con dispositivos
de acceso

Aplicacion de
acceso directo o
con dispositivos
de acceso

Aplicacion de
acceso directo o
con dispositivos
de acceso

Los que utilice
las aplicaciones
del usuario:
alfabético/
pictogréfico

Los que utilice
las aplicaciones
del usuario:
alfabético/
pictografico

Los que utilice
las aplicaciones
del usuario:
alfabético/
pictografico

Cadigo alfabéti-

co para Android.

Configurable
para alfabeto/
pictogramas en
10S

Pictogramas

Teclado
alfabético

Tablets
Smartphones.
Entorno Android

Ordenadores.
Entorno
Windows'y
Linux

Smartphones.
Entorno Android

Tablets
Smartphones
Entorno Android
(gratuita)

e 10S ( de pago)

Tablets
Smartphones
Entorno Android

Ordenador.
Entorno
Windows
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