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Resumen de la Tesis Doctoral

Introduccion: Ia disfagia orofaringea (DO) es un sindrome
geriatrico prevalente en ancianos y pacientes con enfermedades
neurolégicas. No existe tratamiento farmacoldgico especifico.
Metodologia: Esta tesis se divide en 3 estudios; una revisiébn
sistematica, un ensayo clinico aleatorizado (ECA) y un estudio de casos
y controles. Los pacientes incluidos en los dos tltimos estudios fueron
evaluados con la videofluoroscopia, técnica gold standard para la
evaluacion de la DO.

Resultados: La revision de la literatura evidencia que el 66.7% de los
estudios hablan de intervenciones en pacientes con DO secundaria a
ICTUS. El 82.05% se realiz6 en entorno hospitalario y las enfermeras
se mencionan como participantes en las intervenciones que se realizan
tan sélo en el 49.01% de los articulos. El 59.66% fueron estudios
experimentales frente al 23.52% observacionales y el 19.60% revisiones
sistematicas. Por otra parte, el ensayo clinico ha demostrado que la
suplementaciéon del bolo con mentol reduce significativamente el
tiempo de cierre del vestibulo laringeo (VL) de 385 £ 136,2 ms a 340,8
1 176,4 ms en la primera serie (P = 0,050) y 324,2 £ 130,1 en la segunda
serie (P = 0,003). Este efecto se observé especificamente a 10°M. Y
finalmente, en el estudio de casos y controles, el mentol no cambi6 la
prevalencia de residuos orofaringeos ni la velocidad del bolo, pero el
bolo alimenticio suplementado con el espesante de base de goma
xantana si, ya que presentaban mayor proteccion de la via aérea (x2

p<0.001; OR: 0.10 1C95%: 0.03 a 0.031) igual que con los residuos

faringeos que existe una tendencia a la significacién (x* p=0,048) y en
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el bolo suplementado con mentol se observé una tendencia a la
significacion en el tiempo de cierre del VL (F: p= 0.044). No se detecto

ningun evento adverso durante el estudio.

Conclusiones: En la DO, el cribado y la valoracién son las

intervenciones mas frecuentes realizadas por los profesionales de
enfermerfa La DO mas estudiada es la secundaria a enfermedades
neurolégicas, principalmente ICTUS y en el ambito hospitalario.

La suplementacion del bolo alimenticio con mentol mejora la respuesta
motora orofaringea reduciendo el tiempo de cierre del VL en pacientes
con DO. Tanto el tratamiento compensador como el tratamiento activo
inciden en la seguridad de la deglucién protegiendo la via aérea, pero el
tratamiento que modifica la biomecanica de la deglucién es el
tratamiento activo neuro-estimulador que reduce el tiempo de cierre del
VL protegiendo asi la via aérea y permitiendo reducir el riesgo de

neumonias por aspiracion.

Palabras clave: disfagia orofaringea, intervenciones enfermeras, goma

xantana, agonista TRPMS, mentol, neumonia aspirativa



Abstract

Introduction: Oropharyngeal dysphagia (OD) is 2 common disorder
in elderly and in patients with neurological diseases. There is still

treatment available.

Methods: A systematic review, a clinical trial (CT) and a case and
controls study were performed. Patients included in the studies were
assessed with video fluoroscopy, the gold standard technique for OD

assessment.

Results: The review of the literature shows that 66.7% of the studies

talk about interventions in patients with OD secondary to ICTUS. An
82.05% of those interventions were performed in a hospital setting and
nurses were mentioned as participants in the interventions only in
49.01% of the articles. A 59.66% were experimental studies compared
to 23.52% observational and 19.60% systematic reviews. By other hand,
menthol supplementation of the bolus reduced the laryngeal vestibule
(LV) closing time from 385(SD:136,2)ms to 340,08(SD:176,4) ms
(p=0,050) in the first, and 324,2ms(SD:130,1)ms in the second series
(P=0,003). The effect was observed at 10°M. The prevalence of LV
penetrations diminished with the addition of menthol to the bolus
(60.5% in control group vs 50.0% in the group with menthol -P=0,489).
This effect was specifically observed at 10°M. Finally, in the case-
control study, menthol did not change the prevalence of oropharyngeal
residues or bolus velocity, but the bolus supplemented with the xanthan
base thickener, since they had greater airway protection (OR: 0.10

1C95%: 0.03-0.031, %% p<0.001) as with residues that have a tendency

x1



to signify (x% p = 0.048) and in menthol-supplemented bolus tendency
to significance in the closing time of the VL (F: p = 0.044). No adverse

events were detected during the study.

Conclusions: In OD, screening and assessment are the most

frequent interventions performed by nursing professionals. The most
studied DO is secondary to neurological diseases, mainly ICTUS and in
the hospital setting. Menthol addition to the alimentary bolus reduces
LV closing time (between 45 to 75ms) by improving oropharyngeal
motor response in patients suffering OD. Both, compensating and
active treatment improve swallowing security by protecting airway, but
swallowing biomechanics is modified by neuro-stimulator active
treatment, who reduces the LV closing time. That allows to protect the

airway and diminish bronchoaspiration pneumonias risk.

Keywords: oropharyngeal dysphagia, nursing interventions, xanthan

gum-based, TRPMS8 agonist, menthol, aspiration pneumonia

xii



Proélogo

Listado de publicaciones

Los capitulos que forman esta tesis doctoral estan pendientes de

publicacién o enviados a revistas:

Capitulo 1
Molina L, Santos-Ruiz S, Gonzilez-de Paz L, Cabrera E. Nursing
interventions in adult patients with oropharyngeal dysphagia: a

systematic review. (Buropean Geriatric Medicine). Submitted

September 2017.

Capitulo 2

Molina L, Rofes L, Arreola V, Alvarez D, Martin A, Clavé P. Effect of
oral menthol on the swallow response of patients with oropharyngeal
dysphagia associated with neurological diseases and aging.

(Dysphagia). Submitted

Capitulo 3

Molina L, Rofes L, Arreola V, Alvarez D, Gonzalez-de Paz L, Cabrera
E, Clavé P. La efectividad de un tratamiento compensador frente a un
tratamiento de neuro-estimulacion en pacientes con disfagia orofaringea
secundaria a la ancianidad y las enfermedades neurolégicas. (In process
to submit: Revista espafiola de geriatria y gerontologfa, Revista clinica

espafola o Revista espafiola de enfermedades digestivas).

xiil



xiv



Presentaciones en congresos

XXII Congtés de la Societat Catalana de Digestologia. El mentol mejora
la respuesta motora orofaringea en pacientes con disfagia orofaringea
asociada a enfermedades neurolégicas y al envejecimiento. Molina L,
Rofes L, Arreola V, Lopez I, Martin A, Cabrera E, Clavé P. Girona, 29-
31 de enero del 2015.

Congreso Internacional de Enfermeria 2017. La suplementacion del
bolo alimenticio con mentol mejora la seguridad de la deglucion en
personas con enfermedades neuroldgicas y en ancianos con disfagia
orofaringea. Molina L, Rofes L, Arreola V, Martin A, Cabrera E, Clavé
P. Barcelona, 27 de mayo al 1 de junio de 2017.

XV



xvi



Estructura de la tesis

ESTRUCTURA DE LA TESIS

La tesis doctoral que se presenta recoge tres trabajos originales
realizados entre 2012 y 2016 enviados a revistas cientificas y pendientes

de publicacion.

El objetivo general de esta tesis es aportar nuevo conocimiento en
relacién a la atenciéon de los pacientes con DO secundaria a la

ancianidad o enfermedades neurodegenerativas o ICTUS.

La Tesis Doctoral se estructura de la siguiente manera:

1) En el Capitulo 1 se presenta;

Una revision exhaustiva de la literatura donde se exploran las
intervenciones que realizan los profesionales de enfermerfa durante la
atencion de pacientes vulnerables a padecer disfagia orofaringea o en
pacientes ya diagnosticados. Ademas, se identificaran los objetivos de

los estudios, sus disefios y el entorno asistencial donde se ha realizado.

2) En el Capitulo 2 se presenta;

Un Ensayo Clinico Aleatorizado (ECA) en el cual se evalia la
efectividad de un tratamiento de neuro-estimulacién a través de la
adiciéon al bolo alimentario de un agonista natural del termorreceptor
TRPMS frente a un tratamiento compensador utilizando espesantes de

almidon.
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3) En el Capitulo 3 se presenta;

Un estudio de casos y controles, en pacientes con DO secundaria a
la ancianidad o enfermedades neurodegenerativas o ICTUS, en el
cual se compara la seguridad y la eficacia de la deglucion de
espesantes de almidon respecto a espesantes de goma xantana y la
efectividad de un tratamiento compensador utilizando espesantes
de goma xantana frente a un tratamiento de neuro-estimulacion a
través de la adicion al bolo alimentario de un agonista natural del

termorreceptor TRPMS a diferentes concentraciones.
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Introduccién

1. INTRODUCCION
1.1  La disfagia como trastorno

La disfagia es la dificultad para tragar o deglutir los alimentos (liquidos
y/o solidos) por la afectacion de una o mas fases de la deglucion.
Etimolégicamente el termino disfagia proviene de dos palabras de
origen griego; Dys (dificultad) y phagia (comer).

La disfagia puede ser consecuencia de una alteracién organica o
estructural (tumoraciones, estenosis, barras...) o de una alteracién en
una de las fases en el proceso de la deglucion. Dependiendo de la
localizacion de dicha afectaciéon podemos hablar de disfagia orofaringea
(DO) o disfagia esofagica (DE). La DO afecta a las alteraciones de
origen oral, fatingeo, laringeo y/o del esfinter esofigico supetior y
suponen el 80% de las disfagias diagnosticadas y la disfagia esofagica
(DE) son aquellas que engloban las alteraciones en el eséfago superior
del cuerpo esofagico, el esfinter interior y el cardias, estas alteraciones
estan producidas generalmente por causas mecanicas y la proporcion de
la disfagia esofagica es mucho menor que la orofaringea, siendo el 20%
de las disfagias diagnosticadas'.

El desarrollo de los estudios que comprenden esta tesis doctoral se ha
centrado so6lo en la DO. La DO es una alteracién de la deglucion que
padecen muchos pacientes ancianos y personas con enfermedades
neurologicas.

El principal problema de la DO es que se observa un retraso de la
respuesta motora orofaringea (RMO) en los pacientes ancianos™,
pueden estar implicados diferentes mecanismos como la sensibilidad
oral, faringea y la supraglética disminuida relacionada con el proceso de

envejecimiento™’, una disminucién en el nimero de fibras de los netrvios
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laringeos o un retraso en la conduccion de los inputs aferentes hacia el
sistema nervioso central.

La prevalencia de la disfagia orofaringea descrita en la literatura es muy
elevada; afecta a mas del 30% de pacientes que han tenido un accidente
cerebrovascular, entre el 52% - 82% de pacientes con Parkinson, al 84%
de pacientes con Alzheimer, al 40% de personas mayores de 65 afios y
a mas del 60% de ancianos institucionalizados’.

Aun siendo una patologia ya clasificada en la Clastficacion Internacional de
Enfermedades (CIE)® y problemas relacionados con la salud promovida
pot la Organizacion Mundial de la Salud (787.2, R13) esta muy subestimada
y poco diagnosticada a pesar de causar severas complicaciones
nutricionales y respiratorias, tiene un importante impacto en la salud de
los pacientes, en su capacidad funcional, su calidad de vida y su

supervivencia7’9 .

1.2 La ancianidad. El paciente vulnerable a la

disfagia

Una de las principales caracteristicas demograficas de los paises
desarrollados es el incremento del porcentaje de las personas ancianas.
En Europa, mas del 17% de la poblacién es mayor de 65 afios. Este
grupo poblacional ha aumentado un 28% en los dltimos diez afios
respecto al 0.8% del resto de la poblacién, lo que significa, que los
trastornos de la deglucién se convertirin en una preocupacion
importante a abordar. En la actualidad, la prevalencia de la DO en este

grupo es del 40% y en ancianos institucionalizados en mas del 60%"'"*"".



Introduccién

Es por eso que recientemente se ha propuesto que la DO sea
considerada como un sindrome geriatrico debido a la prevalencia que
presenta y el impacto tan negativo en su salud asociado con mal
pronostico y elevada mortalidad'"'".

El objetivo principal es la deteccion temprana de la DO siguiendo un
algoritmo de diagndstico, a través de herramientas ya validadas®,
registrando una buena historia clinica junto con una exploracion fisica
y hacer un seguimiento en esos pacientes vulnerables para poder iniciar
las medidas apropiadas'®. La DO puede presentar complicaciones"’muy
graves para el paciente causando desnutricién y/o deshidratacion y/o
complicaciones respiratorias como la neumonia aspirativa, ambas
complicaciones con tasas altas de morbimortalidad y mortalidad.
Actualmente, no hay un tratamiento especifico para pacientes
diagnosticados de DO, se les proporciona recomendaciones
compensadoras, es decir, tratamientos compensadores como
adaptaciones de dietas, uso de espesantes para modificar la viscosidad
de los liquidos, estrategias posturales mientras comen o maniobras
deglutorias. Los espesantes utilizados estan constituidos con base de
almidén, pero han surgido unos espesantes nuevos, los llamados
“espesantes de nueva generaciéon”, hechos con base de goma xantana
que pretenden obtener resultados mas optimos y segin estudios
recientes parece que proporcionan mayor seguridad en la degluciéon a
los pacientes con DO'™'S,

Los tratamientos del paciente con DO tienen como objetivo principal
prevenir las posibles complicaciones y, siempre que sea posible, revertir
la disfuncién deglutoria para poder administrar la dieta menos restrictiva

posible.
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En cambio, si hay una intencionalidad de modificar la fisiologfa de la
deglucién podemos encontrar estrategias rehabilitadoras que requieren
de un buen nivel cognitivo por parte del paciente, tratamientos
quirargicos limitados a procedimientos sobre el esfinter esofagico
superior (EES), u otras estrategias que pretenden modificar la
biomecanica de la deglucion modificando la respuesta motora
orofaringea (RMO).

Los pacientes con DO presentan un retraso en la conduccién de los
inputs aferentes hacia el sistema nervioso central, el aumento del
estimulo sensorial podria ayudar a disminuir esta deficiencia por dos
mecanismos: al aumentar el zput sensorial hacia los nuicleos de la
deglucion situados en la corteza y el tronco cerebral, se consigue
disparar antes la deglucién y proteger la via respiratoria, y, en segundo
lugar, los estimulos somatosensoriales pueden remodelar la
reorganizacion de la corteza motora facilitando la deglucion.

1720 mediante

Este incremento del input sensorial puede conseguirse
agonistas de los receptores TRP (#ransient receptor potencial cation channel),
acortando el tiempo de cierre de la via respiratoria consiguiendo asi la
prevencion de las aspiraciones y por lo tanto prevenir la neumonia
aspirativa'”'®?",

La evidencia cientifica refuerza esta hipdtesis con diversas
investigaciones sobre los TRPV1'™' (transient receptor potencial cation
channel, subfamily V', member 1), pero respecto a los TRPMS (zransient
receptor potencial cation channel, subfamily M, member 8) no existe evidencia
cientifica significativa para poder realizar esta afirmacion.

Se ha demostrado que la capsaicina, principal agonista del receptor

TRPV1, puede mejorar la deglucién de los pacientes con disfagia. Un

reciente estudio' evidencié que la suplementacion del bolo alimentatio
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con capsaicina mejora considerablemente la seguridad y la eficacia de la
deglucién, disminuyendo el tiempo de respuesta del reflejo de la
deglucién en pacientes ancianos con disfagia orofaringea e indican que
la estimulaciéon del TRPV1 podria convertirse en una estrategia para el
tratamiento de la disfagia orofaringea. También hay estudios realizados
sobre la estimulacion de los TRPA1(#ransient receptor potencial cation channel,
subfamily A, member 1) y los TRPV 1(transient receptor potencial cation channel,
subfamily 1/, member 1) complementando el bolo alimenticio con piperina
consiguiendo una respuesta deglutoria mas rapida y mejorando la
seguridad de la deglucién en pacientes con DO, sugieren que la
activacién de TRPV1 / Al en las neuronas sensoriales de la orofaringe
es una estrategia de neuroestimulaciéon muy prometedora para pacientes
con D018,22,23'

Por otro lado en relacion a los TRPMS8 (transient receptor potential cation
channel, subfamily M, member 8), existe escasa evidencia cientifica hasta el
momento, del efecto que podtian tener estos receptores en el
tratamiento del trastorno deglutorio®*. El agonista de referencia del
TRPMS es el mentol. El TRPMS8 también se activa por las bajas
temperaturas. Un estudio japonés™ reporté que el uso del mentol en
pacientes ancianos con disfagia orofaringea acorta su reflejo de
deglucion. Presentd estas conclusiones basandose en un estudio
realizado a 42 pacientes ancianos institucionalizados de los cuales sélo
14 1o acabaron. Se evalu6 el reflejo de la deglucion administrando a los
pacientes un bolo de 1ml de agua destilada en la faringe (situacion
control) y se compard con el reflejo deglutorio al administrar 1 ml de
agua frfa y 1 ml de disolucion de mentol a diferentes concentraciones.
El estudio demostré que el mentol (a una concentracién de 10°M)

puede estimular el reflejo de la degluciéon y ayudar a prevenir la
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neumonia por aspiraciéon en pacientes con enfermedades neurologicas

y ancianos con disfagia.

El efecto del mentol sobre la deglucién, sin embargo, no se habia
evaluado con la técnica gold estindar para el estudio de la funcién
deglutoria, la videofluoroscopia (VES). Es necesario realizar estudios
para poder contrastar esta hipotesis y evaluar si el mentol estimula el
reflejo de la deglucién, favoreciendo asi la prevencién de las neumontas
por aspiracion.

En el desarrollo de estos estudios, al margen de conocer los diferentes
tipos de tratamiento que existen para el abordaje de la DO, se pretende
evaluar la eficacia de algunos tratamientos que estan indicados para
prevenir complicaciones en el paciente respecto a otro tipo de
tratamientos que pretenden revertir esa disfunciéon deglutoria. Ambos
tratamientos con la finalidad de mejorar la seguridad y la eficacia de la
deglucion.

El abordaje de la DO es multidisciplinar. I.a deteccion temprana y su
correcto diagndstico dependen de la buena praxis y sensibilidad de los
profesionales para identificar el problema. El profesional de enfermerfa
como parte de este equipo debe asumir un papel fundamental en este
proceso de valoracion y deteccién de estos pacientes tan vulnerables.
Es necesaria una correcta valoraciéon integral del paciente, la
identificaciéon de los diagnosticos y el disefio de intervenciones
especificas.

La asociaciéon de enfermeras americanas internacional (NANDA),
dentro de su taxonomia tiene aprobado dos diagnosticos a través de los

cuales, etiquetando al paciente ya se podrian realizar las intervenciones
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necesarias para minimizar o tratar el problema; Deglucion, deterioro de
la: (00103) y Aspiracion, riesgo de: (00039).

NANDA define el diagnéstico de Deglucion, deterioro de la: (00103) como
el funcionamiento anormal del mecanismo de deglucién asociado con
déficit de la estructura o funcién oral, faringea o esofagica. Fsta etiqueta
diagnostica pertenece al dominio 2: Nutricion, y clase 1: Ingestion. Y
respecto al diagnostico Aspiracion, riesgo de: (00039), NANDA lo
define como riesgo de que penetren en el arbol traqueo bronquial
secreciones gastrointestinales, orofaringeas, soélidos o liquidos. Esta
etiqueta diagndstica pertenece al dominio 11: Seguridad/proteccion, y
clase 2: Lesion fisica.

La planificaciéon de los cuidados debe contemplar los estandares
establecidos en gufas de practica clinica o protocolos , la evaluacién de
la seguridad y la eficacia de la deglucion, determinando asi el tipo de
trastorno que padece el paciente, la sintomatologia y las posibilidades

de tratamiento”".






Fisiologfa de la deglucion

2. FISIOLOGIA DE LA DEGLUCION
2.1 Anatomia de la deglucién

a) Cavidad Bucal

Es la cavidad que comunica con el exterior por el orificio de la boca y
hacia atras con la cavidad faringea por el istmo de las fauces. Contiene
a los dientes dispuestos en dos arcos dentales, superior e inferior y a la
lengua, 6rgano muscular y sensorial (sentido del gusto).

Los arcos dentales dividen la cavidad bucal en dos partes:

e Vestibulo bucal: comprendido entre los labios, las mejillas
lateralmente y los arcos dentales medialmente.

e (Cavidad bucal propiamente dicha que es el espacio limitado
anterior y lateralmente por los dientes, se extiende hacia atras y se
comunica con la faringe por el istmo de las fauces.

Las paredes de la cavidad bucal son la anterior, laterales, superior,
posterior e inferior.

Pared anterior: los labios. Son dos formaciones musculo-mucosas situadas
en la parte anterior bucal. Comprende el labio superior e inferior cuya
unién forma el sello labial.

Paredes laterales: las mejillas. Da su forma a la parte lateral de la cara, en
general convexa, aunque puede ser deprimida y concava en personas
delgadas o en ancianos. Estan constituidas por tres planos; el cutineo,
el muscular y el mucoso.

Pared Superior: paladar duro. Constituido por tres capas: una 6sea formada
por las apofisis palatinas de los maxilares y las laminas horizontales de
los huesos palatinos, la capa mucosa gruesa que tapiza la pared 6sea y la

capa glandular.
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Pared  posterior:  paladar blando  (velo  palatino). Es wuna formacion
fibromuscular que prolonga la béveda palatina hacia atras y abajo, y crea
un tabique que separa la nasofaringe de la orofaringe. Se describe una
cara anterior bucal, céncava y lisa que continda al paladar duro y una
cara posterior nasal que es convexa y presenta una saliente mediana
levantada por los musculos de la tvula. Ademas, se describe un borde
anterior que corresponde al paladar duro y un borde inferior libre,
marcado en la linea media saliente de la uvula. De la base de 1a Gvula, a
cada lado, parten dos repliegues curvilineos, uno anterior y otro
posterior llamados pilares anteriores y posteriores del velo del paladar o
arcos palatogloso y palatofaringeo, respectivamente.

Pared inferior: piso (suelo) de la boca. Formado por las estructuras que
ocupan el espacio situado entre la mandibula y el hueso hioides,
principalmente musculos. Los musculos milohioideos constituyen la
pared inferior del suelo, sus fibras se insertan en el hueso hioides, y
desde aqui se dirigen hacia adelante y se insertan en la mandibula. Entre
la piel y los musculos milohioideos se sitda el vientre anterior del
musculo digastrico que discurre desde la cara interna del mentén hasta
el hioides. Este musculo y el mielohioideo traccionan al hioides hacia
adelante y hacia arriba elevandolo, abriendo, ademas, la boca. Por
encima de los milohioideos esta el musculo genihioideo que se extiende
desde la cara interna del mentén al hioides. La pared medial esta
constituida por el macizo muscular de la lengua y la pared supetior por
el frenillo de la lengua y los conductos submandibulares y sublinguales.
La lengua es un 6rgano impar mediano y simétrico, es muy movil y esta

formado por un musculo estriado recubierto de mucosa. Consta de dos
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partes: una parte anterior moévil y una posterior mas fija (raiz de la

lengua).

Parte anterior movil. Es la parte anterior o bucal y esta limitada por atras
por el surco terminal (V lingual). Es la parte libre de la lengua y ocupa
casi por completo la cavidad bucal en repos. I.a mucosa del dorso de la
lengua esta provista de las papilas linguales que contienen receptores
para el gusto: las papilas filiformes que son pequefas y cilindroconicas,
son las mas abundantes, y entre ellas se encuentran dispersas las papilas
fungiformes; delante del surco terminal, se observa una fila de ocho a
doce de mayor tamafo, llamadas circunvaladas o caliciformes, y en los
bordes laterales de la lengua se encuentran las papilas foliadas.

Parte posterior (raiz de la lengna). Es la parte posterior o faringea y es fija,
ancha y gruesa, constituye la pared anterior de la orofaringe y se une al
paladar blando por los arcos palatoglosos y la epiglotis por los pliegues

glosoepigléticos, formando la valécula.

b) Faringe

La faringe es un canal muscular dispuesto verticalmente por delante de
la columna vertebral y por detras de las cavidades nasales, de la cavidad
bucal, termina por abajo en la laringe y la traquea por un lado y en el
es6fago por el otro. Esto es debido a que es un conducto compartido
por las vias respiratorias y las digestivas. Estas vias se cruzan de adelante
hacia atrds: encrucijada aerodigestiva, intercambiando conexiones
musculares, nerviosas, mucosas que le dan una complejidad importante.
Se divide, en sentido craneocaudal, en tres partes: nasofaringe,

orofaringe y laringofaringe.
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Las funciones de /z nasofaringe son principalmente la participaciéon en la
fonacion, la respiracion y la ventilacién del oido medio. Se extiende de
la base del craneo, por detras de las fosas nasales, hasta el velo del
paladar donde se comunica con la orofaringe. Durante la deglucion, el
sello velofaringeo, formado cuando el velo del paladar se eleva y
contacta con la pared posterior de la faringe, cerrara la comunicacion
entre la nasofaringe y la orofaringe evitando la regurgitacion de los
alimentos por la cavidad nasal.

La orofaringe se extiende desde el istmo faringeo hasta el hueso hioides o
punto de insercion de la epiglotis. Es el regulador del paso de aire y del
alimento a través de la faringe. Tiene que tener la capacidad de limitar
el reflujo faringeo nasal, propulsar el bolo, facilitar el pasaje de aire y
participar de la fonacion, es la parte mas compleja.

La laringofaringe, es 1a porciéon mas baja de la faringe y se extiende desde
el borde superior de la epiglotis hasta el borde inferior del cartilago
cricoides, a la altura de la sexta vértebra cervical, donde empieza el
esofago. En la pared anterior esta situado el orificio de entrada a la via
respiratoria limitado por los pliegues ariepigloticos, los bordes de la
epiglotis. Y en los laterales, por debajo de los pliegues ariepigloticos, se
extienden los senos piriformes, como depresiones en la mucosa con
aspecto de una semiluna de concavidad medial. Estos senos piriformes
son continuacién de los canales alimentarios, situados entre los
cartilagos cricoides, aritenoides y tiroides que facilitan el paso del
alimento hacia el eso6fago.

La faringe esta constituida por mucosa, fibras y musculos. La pared
muscular estd formada por diez musculos estriados y bilaterales: tres
musculos constrictores y dos musculos elevadores, uno a cada lado. Los

musculos constrictores (el superior, medio e inferior) se encargan de
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estrechar la faringe al paso del bolo alimenticio con un movimiento
peristaltico y los musculos elevadores o extrinsecos como el
palatofaringeo, el estilofaringeo o el salpingofaringeo que elevan y

acortan la faringe durante la deglucion.

¢) Laringe

La laringe es un o6rgano del sistema respiratorio y el esencial de la
fonacién. Esta situado en la parte media y anterior del cuello, debajo del
hueso hioides y de la lengua, delante de la faringe con la cual comunica
por arriba y abajo prolongada por la traquea. Estd constituida por un
esqueleto cartilaginoso, las articulaciones y los ligamentos que unen los
cartilagos, los musculos que las movilizan y la mucosa que tapiza el
interior del 6rgano.

La laringe consta de unos cinco cartilagos principales y unos seis u ocho
accesorios. Los cartilagos principales son; el #rvides, el mas voluminoso
y el elemento principal de la laringe, es el “escudo” situado adelante y
sobre los lados; el cricoides situado debajo del tiroides; la epiglotis es de
naturaleza elastica y flexible , es ovalada y estd ubicada detras y arriba
del tiroides fijada por el ligamento tiroepigldtico de su extremo inferior,
y tiene el borde superior libre que se sitda por detras de la lengua y del
hioides sobresaliendo por encima de éste; y los dos cartilagos aritenoides
situados en ambos lados de la linea media y reposan sobre el borde
superior del cricoides. La cara anterior de la epiglotis esta tapizada por
mucosa lingual formando tres repliegues glosoepigléticos delimitando
dos fosas, las valéculas.

Internamente, la laringe la podemos dividir en tres segmentos: el
segmento superior, se encuentra el vestibulo laringeo que forma la entrada

de la laringe y termina en los pliegues vestibulares o falsas cuerdas
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vocales, y limitado en su pared anterior por la cara posterior de la
epiglotis; el segmento medio donde el ventriculo laringeo esta limitado por
los pliegues vestibulares en la parte superior y por los pliegues vocales
o cuerdas vocales verdaderas en su parte inferior; y el segmento inferior,
el espacio comprendido entre los pliegues de las cuerdas vocales
(hendidura epiglética) y la cavidad infraglética, limitado por la glotis
arriba y por la traquea abajo.

En la deglucion, cuando el hueso hioides se mueve hacia arriba y hacia
delante, la epiglotis se dobla hacia atras, desviando asi los alimentos y
liquidos de la entrada de la laringe hacia los senos piriformes y la
hipofaringe, cumpliendo su funcién principal. Dicho movimiento es el
resultado de la presion pasiva que de la base de la lengua y la contraccion
activa del musculo ariepiglético. Los musculos de la laringe pueden
dividirse en: extrinsecos que unen la laringe con 6rganos vecinos y pueden
ser elevadores de la laringe (tirohioideo, estilofaringeo, palatofaringeo,
milohioideo, geniohioideo y estilohioideo) o depresores de la laringe
(esternotirohioideo, esternohioideo y omohioideo) y musculos intrinsecos
que establecen sus inserciones en los cartilagos laringeos asegurando su
movilidad.

Los musculos intrinsecos pueden dividirse en tres grupos segin sus
acciones principales: los que modifican las dimensiones de la glotis
(cricoaritenoideos posteriores y laterales, y los aritenoides oblicuos y
transversos), los que regulan la tensiéon de los ligamentos vocales
(cricotiroideos, cricoaritenoideos posteriores, —tiroaritenoideos 'y
vocales) y los que actian facilitando el cierre de la laringe, aduciendo los
pliegues ariepigloticos y aproximando los cartilagos aritenoides a la base

de la epiglotis facilitando la apertura de la laringe por su accién sobre
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los pliegues ariepigloticos (aritenoides oblicuos, los ariepigléticos y los

tiroepigloticos).

d) Esfinter esofdgico superior

El esfinter esofagico superior (EES) se ubica al final de la faringe. Es
una zona de presion elevada de 2 a 4 cm de longitud, sefiala el comienzo
del es6fago y se localiza a la altura de la quinta o sexta vértebra cervical.
La presion elevada se debe principalmente al efecto del musculo
cricofaringeo, que envuelve la hipofaringe y se inserta en ambas apofisis
cricoides.

Aunque en sentido anatémico no es un verdadero esfinter, el musculo
cricofaringeo se comporta como tal. Se encuentra cerrado de forma
tonica, de modo que impide la entrada de aire al tracto digestivo y el
reflujo de material del es6fago a la faringe.

Sin embargo, el EES se abre en respuesta a la deglucion, permitiendo el
paso del bolo alimenticio al es6fago, asi como la salida de contenido del
esofago durante el vomito o los eructos. Durante su contracciéon el
musculo cierra la abertura esofagica ejerciendo su efecto hacia adelante
contra el plano “6seo” del cartilago cricoides.

Esto explica la curva de presion asimétrica en las determinaciones

manométricas.
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Figura 1. Vista Lateral (A) y posterior (B) de la faringe. Adaptado
de: Netter FH (2014)77.
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2.2 Fisiologia de la deglucion

La degluciéon es una funcién muscular compleja, en la que actian
musculos del sistema respiratorio y del digestivo de manera integrada
cuyo objetivo es el transporte del bolo alimenticio, la ingestion y la
prevencion de aspiracion de la via aérea®™?.

Los objetivos de la deglucion son la eficacia y la seguridad.

La deglucion se divide en tres fases™*!:

a) Fase oral

La fase oral se divide en fase oral preparatoria y oral propulsora. La fase oral
preparatoria es una fase de control voluntario, su funcién principal es la
ingesta que incluye la masticacion y la formacion del bolo alimenticio.
Durante esta fase, la mandibula y la lengua bajan, se abren los labios y
se introduce el alimento en la cavidad oral. Posteriormente, mediante la
masticacion, los solidos son disgregados y molidos por la accion de la
dentadura, proceso necesario para adecuar el tamafo, la forma y la
consistencia del bolo alimenticio ingerido. El proceso de la masticacion
se caracteriza por movimientos ciclicos mandibulares que estan
sincronizados con el transporte del alimento por la lengua y mejillas
hacia los molares. Durante este proceso la saliva secretada juega un
papel clave ya que hidrata, lubrica y facilita la disolucién del bolo,
empieza el proceso quimico de digestion gracias a la enzima o- amilasa
formando el bolo alimenticio™ ya que cataliza la ruptura del almidén en
maltosas, maltotriosas y dextrinas®. La segunda parte de la fase oral, la

fase propulsora, es también voluntaria, y su funcién principal es la
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propulsion lingual del bolo alimenticio a la orofaringe. Durante esta
fase, la pared anterior de la lengua presiona contra el paladar duro
situando el bolo en la parte posterior de la cavidad oral. Al mismo
tiempo, la parte posterior de la lengua entra en contacto con el paladar
blando formando el sello glosopalatino que evita que el bolo caiga
anticipadamente hacia la orofaringe. Seguidamente, el bolo alimenticio
se mueve en direccion anteroposterior hacia la orofaringe al generarse
la propulsion por parte de la lengua al presionar ésta con el paladar duro.
En este momento, el paladar blando se eleva abriendo el sello
glosopalatino y cerrando la nasofaringe. Después de que el bolo pase a
la orofaringe se vuelve a cerrar el sello glosopalatino para evitar que el

alimento vuelva a la cavidad oral®.

b) Fase faringea

Se produce seguidamente de la fase oral y esta fase es involuntaria,
incluye la respuesta motora orofaringea (RMO) y el proceso comprende
desde la entrada en la cavidad faringea del bolo alimenticio hasta la salida
del mismo por el EES y éste se cierra. Esta fase se inicia por la
estimulacién de mecanorreceptores faringeos por las propiedades del
bolo alimentario que envian informacién al sistema nervioso central
(SNC) y desencadenan la RMO. La fase faringea se puede activar sin
necesidad de la fase oral en respuesta de estimulos faringeos Los
cambios en los elementos biomecanicos de la RMO consisten en una
reconfiguracion temporal de los cuatro principales esfinteres de la
regiéon que permite pasar de una configuracion respiratoria (aquella en
la cual la nasofaringe, la orofaringe, la laringe y el resto de la via
respiratoria forman un canal continuo por el que circula el flujo de aire)

a pasar a una configuracion digestiva (aquella que comunica boca,
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orofaringe, laringofaringe y el eséfago) manteniéndola durante el
transito del bolo alimenticio por la faringe para finalmente volver a la

configuracién respiratoria'>*.

Estos cambios de configuracion se producen justo después del cierre
del glosopalatino, y el movimiento de la pared posterior de la faringe
para cerrar la nasofaringe y evitar regurgitaciones hacia la nariz (sello
velofaringeo). Sincrénicamente, y a medida que el bolo alimenticio va
avanzando por la faringe se producen una serie acontecimientos
destinados a la proteccion de la via respiratoria; por un lado se produce
al abduccién de las cuerdas vocales y de los aritenoides que sellan la via
respiratoria, ademads se aproximan hasta contactar con la base de la
epiglotis y se produce la retroflexién de la epiglotis como consecuencia
de la presion pasiva por parte de la base de la lengua y la contraccion
activa de los musculos ariepigléticos que acaban de cerrar el vestibulo
laringeo (VL) evitando que el alimento entre en la laringe. Ademas, el
hioides y la laringe se mueven hacia arriba y anteriormente gracias a los
musculos suprahioideos y longitudinales de la laringe bajo la base de la
lengua, evitando la zona de paso del bolo alimenticio. Esta consecucion
de pasos ayuda al acortamiento y expansion del espacio hipofaringeo y
a la apertura del EES que a su vez se eleva unos 2-2.5 centimetros
facilitando el paso del bolo alimenticio hacia el eséfago'>*”. Se ha
propuesto que la contraccién secuencial de los tres musculos
constrictores faringeos es la fuerza motriz que impulsa el bolo
alimenticio hasta el es6fago. Sin embargo, la evidencia de que la cabeza
del bolo se mueve mas rapido que la onda de contraccién faringea
sugiere que la energfa cinética aplicada la bolo al ser propulsado por la

lengua desde la boca a la orofaringe es suficiente para llevarlo a través
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de la faringe, mientras que la funcién principal de los constrictores

faringeos podtia ser un efecto de barrido y aclaramiento del bolo®™,

Figura 2. Vistas laterales de la cabeza y el cuello mostrando la
progresion del bolo alimenticio por la cavidad oral y la faringe.

Adaptado de: Netter FH (2014) 7.

Nuestro grupo de investigacién del Laboratorio de Fisiologfa Digestiva
Ciberehd del Hospital de Mataré realizé6 la evaluacion de la

sincronizaciéon de los principales parametros de la RMO y ha puesto de
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manifiesto que en las personas jovenes y sanas, el cierre del VL
(tomando como tiempo 0 la apertura del sello glosopalatino) se produce
antes de 160 ms, la apertura del EES se produce antes de 200 ms y la

33,36,38

duracién total de la deglucion es inferior a 750 ms tal y como se

parecia en el cronograma de la figura 3.
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Figura 3. Cronograma de la RMO de un individuo sano. GPJ: unién
glosopalatina; VPJ: unién velofaringea; LV: vestibulo laringeo; UES:

esfinter esofagico superior.

¢) Fase esofdgica

Se trata de una fase involuntaria controlada por el sistema nervioso
entérico que se inicia con la apertura del EES y se caracteriza por la
peristalsis primaria esofagica y la relajacion del esfinter esofagico
inferior que permite el transporte del bolo alimenticio al es6fago™. Los
elementos de control de la contraccion secuencial de la capa circular de

la musculatura esofagica se encuentran en el plexo mientérico.
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2.3  Control neural de la deglucién

La deglucién es un proceso muy complejo en el que intervienen y estan
conectados todos los niveles del SNC. En este proceso participan los
receptores periféricos que captan la informacién sensorial del bolo
alimenticio, los nervios aferentes que hacen llegar esa informacion a los
centros deglutorios del bulbo raquideo, y las regiones corticales y
subcorticales que integran y controlan la RMO para finalmente ser
llevada a cabo por los musculos efectores mediante las motoneuronas

de diversos pates craneales®.

La neuroanatomia de la deglucion implica diversas areas corticales del
cerebro como el giro precentral e inferior frontal como otras regiones
adyacentes a la cisura silviana y el cortex lateral y precentral, regiones
esenciales para el control voluntario e involuntario de las diferentes
fases del deglucion™. Los ntcleos motores de la mayoria de los
musculos relacionados con la deglucién, asi como los generadores de
patrones responsables de su inicio estan localizados en el tronco
encefalico, especialmente en el nucleo del tracto solitario (NTS) y el

nucleo ambigu03° .
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Figura 4. Esquema de la red multidimensional implicada en el control

neural de la deglucién. Clavé et al 201540 .

a) Estimnlo sensorial y sistema aferente

El estimulo sensorial es un elemento critico en la degluciéon®. Al iniciar
el proceso de la deglucion, se requiere informacion aferente o sensorial
mediante estimulos que tendran su origen en la fase oral, en el bolo
alimenticio y sus caracteristicas fisicoquimicas. Esta informacion
facilitara el llevar a cabo los procesos de preparacion del bolo y de
desencadenamiento y modulaciéon de la RMO, que no es ni fija ni refleja
cémo se habia postulado histéricamente (por lo que no es adecuado
usar el término reflejo deglutorio), sino que depende del feedback

sensotial y puede adaptarse a diferentes caracteristicas del bolo*. El
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sistema sensorial que integra la informacién del bolo alimenticio es
complejo y esta formado por tres tipos de estimulos fundamentales: el
gusto, el olory la guimiosensacion.

La sefalizacion del gusto es recibida por las papilas gustativas y sus
células que estan distribuidas por diferentes zonas de la cavidad oral. Se
pueden distinguir cinco gustos; el dulce, el salado, el amargo, el acido y
el umami. Las células gustativas de los dos tercios anteriores de la lengua
se encuentran en las papilas fungiformes, inervadas por la rama cuerda
del timpano del nervio facial (VII par craneal), mientras que, en el tercio
posterior de la lengua, encontramos las papilas circunvaladas y foliadas,
que estan inervadas fundamentalmente por el nervio glosofaringeo (IX
par craneal). En el paladar blando, las células gustativas estan inervadas
por otra rama del nervio lingual, el nervio petroso superficial mayor, y
las de la epiglotis y la laringe estan inervadas por el nervio supetior
laringeo, una rama del nervio vago (X par craneal)’**. Estimulos como
el gusto, la presion, la temperatura, nociceptivos y estimulos somaticos
generales en la orofaringe y laringe seran transportados mediante la
rama maxilar del nervio trigeminal (V par craneal), la rama faringea del
nervio glosofaringeo (IX par craneal) y dos ramas del nervio vago (X
par craneal), la rama faringea y el nervio superior laringeo al centro
deglutorio o central pattern generator (CGP) dentro del nucleo del tracto
solitario (N'TS). Una vez aqui, seran integrados y organizados con la
informacion del cortex™.

Durante la ingesta, el olor liberado mediante moléculas volatiles
presentes en el bolo alimenticio en la parte posterior de la cavidad bucal,
pueden producir una estimulacion retronasal de los receptores presentes
en el epitelio olfatorio de la parte superior de la cavidad nasal que seran

transmitidos al bulbo olfatorio. Ademas del sabor y el olor, hay otros
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estimulos (somatosensoriales) como los quimicos (quimiosensacion),
mecanicos y térmicos que pueden producir estimulos sensoriales a
través de los receptores i6nicos de las membranas de las neuronas
sensoriales primarias y células epiteliales*. En la quimiosensacién el
nervio trigémino (V par craneal), el nervio glosofaringeo y el nervio
vago juegan un papel importante ya que estas fibras inervan las areas
mis efectivas para disparar la RMO™®. Estas aferencias proyectadas
hacia el centro de la deglucién y a estructuras corticales y sub-corticales,
expresan las principales dianas moleculares encargadas de integrar los
estimulos somatosensoriales, los receptores-canales de transmembrana
Transient Receptor Potencial Ion Channel (TRP)*Y) y en concreto los
subtipos TRPV1, TRPA1 y TRPMS. Son agonistas de estos canales,
actuando como estimulos somatosensoriales, la capsaicina y las
temperaturas elevadas (agonista TRPV1)"*
TRPV1 y TRPA1)"**, el mentol (agonista TRPM8)*™' y temperaturas
bajas (agonistas TRPA1 y TRPMS8)™"%

, la piperina (agonista

Nuestro grupo de investigacion del Laboratorio de Fisiologia Digestiva
Ciberehd del Hospital de Mataré ha demostrado durante los ultimos
aflos que la suplementacion del bolo alimenticio con agonistas como la
capsaicina y la piperina han producido una mejora en la RMO ya que
son capaces de modular su velocidad en pacientes ancianos y/o con
enfermedades neurodegenerativos y/o ICTUS™**. 'Y tras el ECA que
se presenta en esta tesis doctoral en el capitulo 2, se ha demostrado que
la suplementacién del bolo alimenticio con mentol, agonista del TRPMS8

también produce una mejora en la RMO™.
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Figura 5. Innervacién aferente de la cavidad oral y faringe.

Reproducido de Netter FH (2014)%7.
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b) Sistema Nervioso Central

b.1. Centro deglutorio

Cuando la via aferente envia la informacién al centro deglutorio, se
produce la integraciéon y reconocimiento de los estimulos para
coordinar la RMO. El centro deglutorio se encentra en el bulbo
raquideo del tronco encefilico y esta formado por dos grupos de
interneuronas bien intercomunicadas entre ellas: el Dorsal Swallowing
Group (DSG) y el Ventral Swallowing Group (VSG).

El DSG esta situado en el NTS y su respuesta sinaptica tiene una
latencia muy corta y estable (1-2 ms), indicando una via de conexién
monosiniptica con las neuronas aferentes”™. En cambio, el VSG esti
situado en la cara ventrolateral del bulbo, por encima del nucleo
ambiguo y su respuesta sinaptica requiere varios pulsos para iniciar la
respuesta, la latencia es mas larga (7-12 ms) y variable, sugiriendo una
via polisindptica™.

Probablemente las neuronas del VSG son activadas mediante neuronas
del DSG, siendo éstas las responsables de integrar la informacion
convergente de la periferia y de las areas corticales y generar el patrén
motor deglutorio cuando se alcanza el umbral de estimulo necesario,
mientras que las interneuronas del VSG serfan las responsables de

distribuir la respuesta a los diferentes nicleos motores™.

b.2. Estructuras corticales y sub-corticales
A pesar de que el control de la deglucion esta mediado principalmente
por mecanismos bulbares, la corteza cerebral tiene un papel muy
importante en el inicio de la deglucién y su regulacion.

Estudios clinicos, electrofisiolégicos y de neuroimagen han demostrado

que individuos sanos muestran una activacion bilateral y asimétrica de
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diferentes areas corticales durante la deglucion, sugiriendo la existencia
de un hemisferio dominante para este proceso independientemente de
la mano dominante™”. Esta lateralizacion explica la variable afectacion
de la deglucion en pacientes con ICTUS unilaterales hemisféricos y los
diversos patrones de recuperacion en la fase crénica ya que la DO se
produciria cuando el ICTUS afecta al hemisferio dominante.

Las estructuras sub-corticales que intervienen en la deglucién son los
ganglios basales, la amigdala, el talamo y el cerebelo, pero su funcion

especifica sigue sin estar totalmente clara’.

¢c) Sistema eferente

Tal y como ya se ha descrito, son muchos los grupos musculares que
participan en el proceso de la deglucion, tanto en la fase oral como en
la faringea. El soma de las neuronas que inervan estos musculos se
encuentra en los nucleos de la protuberancia del tronco encefalico
(trigémino y facial), del bulbo raquideo (ntcleo ambiguo e hipogloso) y
de la médula espinal cervical (C1-C2). Los axones de las neuronas viajan
a través de los pares craneales V, VII, IX, X, XI y XII y los nervios
cervicales altos (C1, C2 yC3) que forman el asa cervical.

Los centros encefalicos envian impulsos mediante motoneuronas de los
nervios craneales a los diferentes musculos efectores. Durante la fase
oral y en proceso de masticacion intervienen musculos del grupo facial
inervados por el VII par craneal, masticatorios inervados por el V par
craneal y del movimiento de la lengua (hipogloso, XII par craneal).

En la degluciéon intervienen los musculos suprahioideos (V, VII y XII
pares craneales) y los infrahioideos (asa cervical), también los del
paladar, faringe y laringe (plexo faringeo X, ramas IX y X pares craneales

y ganglio cervical superior).
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Finalmente, todos los musculos intrinsecos de la laringe estan inervados
por motoneuronas que tienen sus somas localizados en el nucleo
ambiguo y los axones viajan a través de la rama inferior laringea del

nervio recurrente laringeo (X par craneal)™.
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3. DISFAGIA OROFARINGEA
3.1 Epidemiologia

La DO tal y como hemos comentado previamente, es un sintoma que
se refiere a la dificultad o molestia para formar o mover el bolo
alimenticio de la boca al eséfago.

A pesar de que a menudo puedan utilizarse términos sinénimos,
debemos diferenciar entre DO (sintoma) y disfuncién deglutoria, que
se refiere a una alteracion evidenciada en las pruebas instrumentales.
La DO puede originarse por diferentes causas, en la tabla 1 puede verse

un resumen de las mas frecuentes.

Tabla 1. Principales causas de la disfagia orofaringea. Adaptado de Cook y
Kharlas (1999)% .

PRINCIPALES CAUSAS DE LA DISFAGIA OROFARINGEA

ENVEJECIMIENTO Proceso de envejecimiento

Ictus,esclerosis mdltiple, esclerosis lateral amiotréfica, sindrome de Guillain-Barré,
Parkinson, demencia, pardlisis pseudobulbar, tumores de tronco cerebral, traumatismo
craneoencefalico, enfermedad de Huntington, poliomelitis, sindrome post-polio, discinesia
tardia, encefalopatias metabdlicas

NEUROLOGICAS

Barra cricofaringea, diverticulo de Zenker, membranas cervicales, tumores orofaringeos,

ESTRUCTURALES ) A " ) )
osteofitos, alteraciones esqueléticas, fisura palatina

Enfermedades del tejodo conectivo, dermatomiositits, miastenia gravis, distrofias

MIOPATICAS ’ ) . Lo o
musculares, distrofia oculofaringea, poliomiositis, sarcoidosis

METABOLICAS Amiloidosis, sindrome de Cushing, tirotoxicosis, enfermedad de Wilson

Difteria, botulismo, enfermdad de Lyme, sifilois, mucositis (herpes, citomegalovirus,

INFECCIOSAS candidiasis...)

Efectos secundarios de farmacos (quimioterapia, neurolépticos, antidepresivos...), post-

IATROGENICAS S . : ) . L
quirdrgias, radioterapia, corrosivas, intubacién prolongada
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A pesar de tener datos de la elevada prevalencia de DO, es dificil de
determinar debido a que esta infra-diagnosticada. Los estudios
publicados difieren significativamente en los datos reportados por
causas multifactoriales como puede ser: la patologfa asociada, estadio de
dicha enfermedad, método diagndstico utilizado, el entorno
(hospitalario, primaria, sociosanitario, residencia geriatrica...) o incluso
el pais donde se ha desarrollado el estudio, entre otros. En la tabla 2 se
describe la prevalencia de disfagia descrita en ancianos, pacientes que
han sufrido un ICTUS 'y pacientes con enfermedades
neurodegenerativas, que son las principales poblaciones que conforman

este trabajo.
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Tabla 2. Prevalencia de la disfagia en diferentes fenotipos de pacientes ancianos y

pacientes con enfermedades neurolégicas y neurodegenerativas. Adaptado de Clavé et

al 2015%. UGA: Unidad de geriatria aguda; NAC: neumonia adquirida en la

comunidad; MECV-V: método de exploracién clinica volumen-viscosidad.

FENOTIPO| POBLACION |METODO DE EVALUACION |PREVALENCIA | REFERENCIAS
Holland G 20115
Roy N 200752
Independientes en Cribado (Cuestionarios) 11.4% - 33.7% | Bloem BR 199053
la comunidad Kawashima K 200454
Yang EJ 2013%
8 Exploracion clinica (MECV-V) 23% Serra-Prat M 201156
g Hospitz:JIgaAdos en| No esApgeucgi/c,\aﬂdé) C/V_Ilest del 20.4% - 47% ;ZZrAé 1;’22?458
Z Cabré M 20102

Hospitalizados con
NAC

Test del Agua/ MECV-V

55% - 91.7%

Almirall J 201259

ICTUS

Exploracion instrumental 75% Almirall J 2012%°

Cribado (Cuestionarios) 40% Noqueira D 2013%
L uei

Inst|tu0|pnallzados, Test del Agua 38% g
residentes
Cribado + Exploracion clinica 51% Lin LC 20025t
Exploracion clinica 51% - 55%

Fase Aguda

Exploracion instrumental

64% - 78%

Fase Cronica

Exploracion clinica

25%- 45%

Exploracion instrumental

40% - 81%

Martino R 200562

Enfermedades Neurodegenerativas

. Segun los pacientes 35%
Parkinson — Kalf JG 201283
Exploracion instrumental 82%
) Lo Langmore SE 20075
Alzheimer Exploracion instrumental 57% - 84%
Horner J 199465
., ) Langmore SE 20075
Segun los cuidadores 19% - 30%
Ikeda M 200266
Demencia Suh MK 200967
Exploracion instrumental 57% - 84% Langmore SE 20075
Horner J 199465
o Cribado (Cuestionarios) 24% De Pauw A 200258
Esclerosis multiple —
Exploracion instrumental 34.3% Calcagno P 2002%°
i ini Chen A 20057
ELA Explqramones clinicas e 47% - 86%
instrumentales Ruoppolo G 20137

La elevada prevalencia de la DO en esta poblaciéon es debido

principalmente a dos factores: 1) al propio proceso de envejecimiento,

que causa alteraciones en la fisiologia deglutoria y en la RMO; y 2) la
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alta prevalencia de enfermedades neurolégicas y neurodegenerativas
que es directamente proporcional a la edad del individuo™. En la tabla
2, se observa que en pacientes ancianos sin deficiencias de autonomia
se ha determinado una prevalencia del 11.4% - 33.7% segun

*%y de un 23% mediante exploracién clinica®.

cuestionarios de cribado
En pacientes ancianos ingresados en una unidad de geriatria aguda
(UGA), la prevalencia de signos clinicos de DO es del 29.4% - 47%”.
En pacientes ancianos ingresados en hospitalizacién con neumonia
adquirida en la comunidad (NAC) del 55% - 91.7% con métodos de
exploracion clinica™ y del 75% con métodos de diagndstico
instrumental”. En pacientes institucionalizados se encontré una
prevalencia del 40% con cuestionarios de cribado® y del 38% - 51% con

métodos de diagnostico clinico®Y,

Respecto a las enfermedades
neurolégicas y neurodegenerativas, la prevalencia de DO en pacientes
con Alzheimer o demencia es del 57% - 84% segin métodos de

17" en pacientes con Parkinson evaluados

diagndstico instrumenta
instrumentalmente del 82%""; y en pacientes con ICTUS es del 64% -
78% en la fase aguda y del 40% - 81% en la fase cronica segun métodos
instrumentales™.

Existe la hipotesis de que la prevalencia de la DO sera ain mayor en los
préximos afios debido al aumento de la esperanza de vida y por lo tanto
de la poblacién anciana”™. Este hecho reafirma la importancia del
diagnéstico y tratamiento de la DO y de sus factores de riesgo.
Recientemente la Ewurgpean Society for Swallowing Disorders (ESSD) y la
European Union Geriatric Medicine Society (EUGMS) han considerado la
DO como sindrome geriatrico debido a la elevada prevalencia, su

impacto negativo en la salud de los pacientes, y la relacion con diferentes

sindromes geriatricos, factores de tiesgo y mal prondstico®'".
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3.2 Fisiopatologia

a) Disfagia orofaringea en el anciano

La DO en el anciano puede originarse como consecuencia de cambios
en la fisiologia deglutoria asociados al envejecimiento, o bien secundaria
a  diferentes  patologfas, = mayoritariamente  neurolégicas y
neurodegenerativas, con una elevada prevalencia en la poblacion
anciana. El proceso natural de envejecimiento ocasiona cambios
anatomicos en el cuello y en la cabeza como en diferentes mecanismos
neuronales y musculares, produciendo una pérdida de la reserva
funcional que puede afectar el proceso de la deglucién. Se denomina
presbifagia cuando estos cambios en el mecanismo deglutorio se
producen en ancianos sanos y robustos, y no comprometen la seguridad
de la deglucién ™7, A pesar de ello, es muy dificil establecer la diferencia
entre lo que constituye una deglucién normal y fisiolégica en el anciano
y hasta qué punto estos cambios representan disfagia.

Se ha determinado que los cambios fisiologicos que presentan los
ancianos sanos son tanto en la fase oral cémo en la fase faringea de la
deglucion. En individuos sanos, la deglucion tiene una duracion de 600
a 1000ms con un tiempo de reacciéon de la musculatura submental
rapido”®, una RMO corta (<740ms), un cietre de VL (<160ms) y del
EES (<220ms) rapidos, una alta velocidad del bolo (>35cm/s) y una
intensa fuerza lingual de propulsién (>0.33m])".

A diferencia de esto, la RMO en ancianos esta alterada’’®”’. Esta
poblacién presenta una prolongacion en el tiempo de reaccion de la

176

musculatura submental”® y una mayor duraciéon de la RMO debido al

retraso de la fase inicial de la deglucién (en la reconfiguraciéon de via
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respiratoria a digestiva). El tiempo de cierre del VL y del EES es el doble
que en voluntarios sanos, hecho que facilita la ocurrencia de degluciones

no seguras y aspiraciones™’’

. Se ha determinado también, que los
ancianos presentan una velocidad del bolo enlentecida (<10cm/s)
debido a una pérdida de fuerza lingual de propulsion (<0.14m]) que
facilita las alteraciones de la eficacia de la deglucion y la presencia de
residuo orofaringeo”’.

La causa de estas alteraciones en las personas de mayor edad con DO
puedes deberse a: alteraciones de sensibilidad, a una disminucién de las
neuronas cerebrales; y a un enlentecimiento de la conduccién sinaptica
de las entradas aferentes en el SNC, causadas por la edad,
comorbilidades y/o tratamientos, pueden poner a dicha poblacién en
un alto riesgo de padecer DO™*™**_ Por este motivo podemos pensar
que de entre la poblacién anciana, el fenotipo fragil® es especialmente
vulnerable a padecer alteraciones de la degluciéon en comparaciéon a
pacientes ancianos robustos de la comunidad. Se han encontrado
diversos factores de riesgo asociados con la DO y sus complicaciones
en este tipo de pacientes como la vulnerabilidad, la discapacidad
funcional, el estado nutricional alterado, la sarcopenia o debilidad
muscular y las co-mobilidades®®.

Los ancianos con problemas deglutorios presentan alteraciones de la
eficacia y/o de la seguridad de la deglucién. La patogénesis de las
alteraciones de la eficacia (residuo oral, faringeo, deglucion fraccionada)
en ancianos esta relacionada con alteraciones en la fuerza de propulsion
del bolo causadas por debilidad muscular de la lengua asociada a la
sarcopenia.

En cambio, la patogénesis de las alteraciones de la seguridad

(penetraciones y aspiraciones) en ancianos esta asociada a un retraso en
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la RMO, principalmente en el retraso de cierre del VL, causado por una
respuesta neural enlentecida que estd asociada a diferentes factores de
riesgo  muy prevalentes en ésta poblaciéon  (envejecimiento,
enfermedades neurodegenerativas, confusién, demencia y uso de

algunos farmacos)'>*.

b) Distagia orofaringea en las personas con enfermedades

neurodegenerativas

Tal y como se ha comentado anteriormente, hay una elevada prevalencia
de DO en pacientes con enfermedades neurodegenerativas como el
Parkinson, esclerosis lateral —amiotréfica, esclerosis multiple,
Alzheimer...) representan un grupo heterogéneo de pacientes. En
general, igual que en pacientes ancianos o pacientes con enfermedades
neurolégicas no progresivas, en pacientes con enfermedades
neurodegenerativas la RMO esta también alterada®’*"". Presentan una
alteracion en la seguridad de la deglucion (aspiraciones y penetraciones)
relacionada con un retraso en el cierre del VL y en la apertura del
EES*"". El retraso de cierre del VL. aumenta el intervalo de tiempo en
el que potencialmente puede ocurrir una aspiraciéon durante la fase
faringea, y un retaso en la apertura del EES aumenta el volumen de bolo
alimenticio acumulado en la hipofaringe, lo que aumenta el riesgo de
rebosar a la via respiratoria. Y respecto a las alteraciones de la eficacia
de la deglucién, se observa residuo orofaringeo como consecuencia de
una débil fuerza de propulsion del bolo alimenticio.

No obstante, la prevalencia de alteraciones de la seguridad de la
deglucién (penetraciones y aspiraciones) asociadas a un retraso de la

RMO de este grupo de pacientes es inferior que, en pacientes con
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enfermedades neurolégicas no progresivas, mientras que las
alteraciones de la eficacia de la deglucién (residuo oral, faringeo,

deglucion fraccionada), parecen ser més prevalentes’”.

¢) Disfagia orofaringea en las personas que han sufrido un ICTUS

Cabe comentar algunas caracteristicas propias, respecto a la
fisiopatologia de la DO comentada en la poblaciéon anciana y en la
poblacién con enfermedades neurodegenerativas de la DO en personas
que han sufrido un ICTUS. Desde una perspectiva neuroanatéomica, la
prevalencia de DO en los ICTUS hemisféricos unilaterales es del 40%,
en las lesiones bilaterales es del 56%, en las de tronco de un 67% y en

885 T.a asimetria inter-

las lesiones combinadas, de hasta un 85%
hemisférica en la activacién cortical que se presenta en el proceso
deglutorio, es la responsable de que después de un ICTUS hemisferio
unilateral, aproximadamente un tercio de los pacientes desarrollen DO,
consecuencia de la afectaciéon del hemisferio dominante para la
deglucion™.

Igual que la poblaciéon anciana y los pacientes con enfermedades
neurodegenerativas, los pacientes que han sufrido un ICTUS presentan
también alteraciones en la RMO. Presentan una alteraciéon en la
seguridad de la deglucion (aspiraciones y penetraciones) relacionada con
un retraso en el cierre del VL y en la apertura del EES™”. El retraso de
cierre del VL, aumenta el intervalo de tiempo en el que potencialmente
puede ocurrir una aspiraciéon durante la fase faringea, y un retaso en la
apertura del EES aumenta el volumen del bolo alimenticio acumulado
en la hipofaringe, lo que aumenta el riesgo de rebosar a la via
respiratoria. Se ha hipotetizado que estas alteraciones biomecanicas

observadas en los pacientes con disfagia asociada a un ICTUS pueden
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estar también relacionadas con el déficit sensorial que presentan en la
orofaringe y la laringe’. Se ha descrito que el umbral sensorial de los
pacientes con disfagia secundaria a un ICTUS es superior al de los
pacientes con ICTUS sin disfagia, evidenciando la relevancia del
trastorno sensorial en la fisiopatologia de la alteracion deglutoria’.

La disfagia en los pacientes que han sufrido un ICTUS también presenta
alteraciones en la eficacia de la deglucién, igual que en la poblacién
anciana y en pacientes con enfermedades neurodegenerativas. Se
observa, en esta poblacion, residuo orofaringeo como consecuencia de
la débil fuerza de propulsién del bolo alimenticio”. Las alteraciones
deglutorias en los pacientes con ICTUS revierten espontineamente
aproximadamente en el 50% de los casos durante las primeras semanas
después de sufrirlo, pero persisten en la otra mitad, hecho que deja a
estos pacientes con un elevado riesgo de presentar complicaciones
nutricionales y respiratorias®. Esta descrito que esta recuperacion de la
funcién deglutoria después de un ICTUS hemisférico unilateral, esta
relacionada con un aumento de la representacién motora faringea en el

hemisferio contrario al que ha sido lesionado®’.

3.3 Diagnéstico

El diagnéstico de disfagia en un paciente ha de ser abordado por un
equipo multidisciplinar de profesionales capaces de valorar, detectar e
identificar a aquellas personas con riesgo de disfagia y poder asi realizar
las valoraciones clinicas y las pruebas diagnosticas pertinentes y
necesarias para abordar el cuidado del paciente de manera integral y

evitar las posibles complicaciones.
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El equipo multidisciplinar de disfagia debe estar formado por diferentes
profesionales; enfermera/os, logopedas, dietistas, gastroenter6logos,
otorrinolaringélogos, radidlogos, rehabilitadores, geriatras, neurélogos

y cirujanos digestivos.

a) ldentificacion y cribado del paciente en riesgo de DO

El primer paso es detectar a aquellas personas vulnerables y sensibles a
presentar DO y determinar si presenta un riesgo elevado de padecer
DO. Se ha de realizar un buen cribado con el objetivo de detectar a
aquellos pacientes que estan en riesgo de tener degluciones no seguras
o riesgo de aspiracion®. El ctibado de la DO ha de ser rapido, fiable y
facil de aplicar. Se ha determinado que estos métodos han de tener una
alta sensibilidad (=70%) y especificidad (=60%).

Ademas, pueden ser usados en atenciéon primaria por parte del personal
no experto para cribar de forma sistematica a las poblaciones en riesgo
de DO.

Se deberfa empezar por realizar una correcta valoraciéon de los
profesionales de enfermerfa , recurrir a la historia clinica del paciente,
realizar una exploracion fisica y complementar la valoraciéon con los
resultados de cuestionarios de cribado validados especificos para el
cribado de la DO como puede ser el Eating Assessment Tool — 10 (EAT-
10" o el Sydney Swallowing Questionnaire (SSQ)”.

EAT-10: cuestionario autoadministrado formado por 10 preguntas
que evalia los sintomas especificos de la disfagia, su severidad e
impacto clinico y social. El cuestionario ha demostrado tener unas
buenas propiedades psicométricas presentando una excelente

fiabilidad interna («= 0.960), reproductibilidad (0.72 a 0.91) y validez
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que han sido probadas con un amplio nimero de pacientes con
alteraciones de la deglucion, disefiado por Belafsky et al”. Cada
pregunta puntia con un 0 (ningin problema) a 4 (es un problema
serio). De acuerdo con el limite superior de intervalo de referencia
descrito en sujetos sanos, se ha sugerido que una puntuacion final en
el EAT-10 = 3 indica anormalidad, el paciente esta en riesgo de DO
y por lo tanto requiere de una evaluacién mas completa (diagnostico
clinico o instrumental)”. Sin embargo, un estudio mas reciente
realizado por nuestro equipo determiné que un punto de corte =2
era mas recomendable ya que mejoraba la sensibilidad del
cuestionario en un 85% (punto de corte = 3) al 89%, manteniendo
la misma especificidad (82%)”. E1 EAT-10 esté traducido y validado
al espafiol” (ver anexo 1) por Burgos et al *' a través de un estudio

prospectivo realizado en Barcelona.

SSQO: es un cuestionario de 17 preguntas autoadministrado para
evaluar la severidad de los sintomas deglutorios. El cuestionario ha
demostrado tener unas buenas propiedades psicométricas
presentando una validez del 70% que ha sido probada con un amplio
numero de pacientes con alteraciones de la deglucion, diseniado por
Wallace et al”™.

Cada pregunta se responde utilizando una escala analégica de 100
mm, donde el paciente ha de marcar con un X en el punto en el que
¢l cree que representa su grado de disfuncién (funcién normal 0% y
disfunciéon extrema 100%). La puntuacién de cada pregunta se

obtiene midiendo la distancia en mm desde el origen de la escala

hasta la X marcada por el paciente™ (ver anexo 2).
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Si se encuentra con los métodos de cribado algin paciente en riesgo de
DO, éste requerira de una evaluacién mas exhaustiva mediante métodos

clinicos y exploraciones complementarias.

b) Métodos de diagndstico clinico. Exploracion clinica

El objetivo principal de los métodos de exploracion clinica para la DO
es recoger los datos necesarios para establecer un diagnostico clinico.
Debe permitir evaluar la fisiopatologia de la enfermedad, para identificar
los principales signos y sintomas de la DO y el mecanismo de disfuncién
de la deglucion, seleccionar aquellos pacientes que deben ser referidos
a una exploracién instrumental y/o seleccionar el tratamiento mds
adecuado para los pacientes que no pueden someterse a una VES o a
una fibroendoscopia de la deglucion (FEES).

Existen diferentes métodos de exploracion clinica, los mas comunes son
variantes del test del aguzl94 aunque existen test mas completos como el
que ha sido utilizado durante los estudios de esta tesis, el Método de

Exploracién Clinica Volumen — Viscosidad (MECV-V).

Test del agna: una de las herramientas histéricamente mas utilizadas

959 Existen

para realizar la exploracién clinica de la deglucion
diferentes variantes, aunque siguen el mismo patréon: los pacientes
han de beber una cantidad de agua (50ml, 60 ml, 150ml y 30z) de un
vaso sin interrupcion””. La presencia de tos pre o post- deglucion,
la voz humeda o una velocidad de ingesta inferior a 10ml/s se
consideran anormales. Estos métodos pueden detectar la DO,
aunque varfan en su precision diagnostica. Es un test que presenta

una alta sensibilidad para detectar aspiraciones (94% - 96%) pero una

baja especificidad (26% - 46%). Este test hace que el paciente ingiera
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ininterrumpidamente una gran cantidad de liquido y puede ponerlo

en un alto riesgo de aspiracion.

Test de Volumen — Viscosidad (MEC1-17): Este método fue disefiado
por Clavé y Arreola” para identificar los principales signos y
sintomas de alteracion de la eficacia y la seguridad de la deglucion,
permitiendo establecer la viscosidad ideal para ser administrada de
forma segura y eficaz a los pacientes en riesgo de aspiraciones. Es un
método de exploracion clinica mediante bolos en volumenes de 5 a
20ml con viscosidad liquida, néctar y pudin. E1 MECV-V permite
detectar signos de alteracién de la seguridad en la fase faringea y de
la eficacia tanto en la fase oral como faringea. El algoritmo de
administracion de los diferentes volumenes y viscosidades se

muestra en la figura 6.
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Figura 6. Algoritmo del MECV-V. Izquierda: los pacientes con deglucién
segura completan toda la exploracién. Medio: diagrama representativo de
los pacientes con alteracién de la seguridad de la deglucion a 10 ml néctar.
Derecha: diagrama representativo de pacientes con alteraciéon de la

seguridad a 10ml liquido. Adaptado de Rofes et al (2012)1%,
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El MECV-V siempre se inicia con la administracién de un bolo
seguro para el paciente de 5ml de viscosidad néctar. Se observa si
existe presencia de tos, cambios de voz, residuos orales, deglucion
fraccionada, incompetencia de sellado labial o residuos faringeos
mientras se monitoriza con un saturador de oxigeno. Una
disminucion de saturacién basal de O.= 3% es signo de aspiracion.
Essta técnica de cribado es la que permite identificar a los pacientes
con disfagia orofaringea que han de ser estudiados con VFS. Si
durante la aplicacion del MECV-V el paciente presenta alguna
alteracion (tos, cambios de voz o desaturacion) la prueba para ese
volumen y viscosidad se considera positiva, es decir, sera un bolo
poco seguro para el paciente y por lo tanto se debera aumentar la
viscosidad y/o disminuir el volumen para poder nutrir e hidratar al
paciente de forma segura.

Este método de diagnéstico clinico, comparado con la VES y usando
espesantes de almidon modificado, tiene una alta sensibilidad (94%)
y una especificidad (88%) para la DO vy para alteraciones de la
seguridad (88% y 65% respectivamente)”. En dos revisiones
recientes donde se evaluaron mas de 300 publicaciones sobre
métodos de diagnostico clinico de la DO, el MECV-V fue elegido
uno de los dos métodos de evaluacion clinica que cumplian criterios
de calidad metodolégica evaluados y que cumplian con el requisito
de tener buena capacidad diagnéstica (sensibilidad =70% vy
especificidad >60%0)>'"".

La precisién diagnostica del test con espesantes de goma xantana se

desconoce.
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¢) Técnicas Instrumentales

La valoracién instrumental esta indicada para confirmar un diagndstico
y/o plan de tratamiento en los que se ha detectado disfagia o signos de
aspiracion después de la valoraciéon clinica. Permite entender la
fisiopatologfa de las alternaciones de la deglucion, en el seguimiento del
proceso y en la determinacion de la respuesta al tratamiento. Ademas,
estas pruebas facilitan poder evaluar las estructuras que participan en el
proceso de la deglucién y su funcionalidad, incluyendo el eséfago, y la
fisiopatologia de la protecciéon de la via respiratoria, incluyendo la
coordinacion de la reconfiguracién de la via respiratoria a digestiva e
inversa'”. L.a VFS o la FEES son los denominados go/d standard para el
diagnéstico instrumental de la DO. Seria aconsejable hacerse de forma
estandarizada por personal experto, existen multitud de protocolos y
hasta la fecha no existe consenso sobre los diferentes volumenes,

consistencias del bolo o nimero de degluciones.

¢.1.Videofluoroscipia (1'FS)
Es la técnica de referencia para el estudio de la deglucion, gold standard.
Es una prueba radiolégica dinamica que incluye una proyeccion lateral
(v anteroposterior si fuese necesario) de la cavidad oral, la faringe, la
laringe, columna cervical y eséfago mientras el paciente deglute una
serie de bolos marcados con un contraste hidrosoluble o sulfato de
bario. El objetivo de la prueba es evaluar la seguridad y eficacia de la
deglucién y caracterizar las alteraciones en términos de signos VES para
seleccionar o evaluar mejor el tratamiento para el paciente. Se registran
unas 25 imdagenes/segundo que son analizadas posteriormente
mediante el programa Swallowing Observer (Image and Physiology SL,

Barcelona, Espafia) que permite analizar imagen por imagen la
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secuencia completa permitiendo realizar tanto estudios cualitativos
(signos de alteracion de la eficacia y la seguridad) como cuantitativos
(cronologia de la RMO, cinematica del bolo, movimiento del hioides o
la laringe) del proceso de la deglucion.
Los signos VES que se pueden observar son:
- Penetraciones y aspiraciones (segin Escala de Penetracion-
Aspiracién de Rosenbeck que consta de 8 niveles diferentes, ver

tabla 3)'*.

Tabla 3. Escala de Penetracién-Aspiracién. Adaptado de Rosenbenck!04.

1 El material no entra en la via respiratoria

El material entra en la via repiratoria, permanece por encima de las cuerdas
vocales, y es expulsado de la via respiratoria

eanbag
uoon|fsg

El material entra en la via repiratoria, permanece por encima de las cuerdas
vocales, y no es expulsado de la via respiratoria (residuo)

El material entra en la via repiratoria, contacta con las cuerdas vocales, y es
expulsado de la via respiratoria

wmZOoO=-APIAmMZ2mo

El material entra en la via repiratoria, contacta con las cuerdas vocales, y no
es expulsado de la via respiratoria (residuo)

El material entra en la via repiratoria, traspasa las cuerdas vocales, y es
expulsado de la laringe o fuera de la via respiratoria

El material entra en la via repiratoria, traspasa las cuerdas vocales, y no es
expulsado de la trdquea a pesar del esfuerzo

El material entra en la via repiratoria, traspasa las cuerdas vocales, y no se
realiza ningln esfuerzo para expuksarlo (aspiracion silente)

wmZ20=-0P>X3 -7V U0
~

- Residuo orofaringeo: presencia de contraste radiologico en la
cavidad oral, valécula, sinus piriformes o pared faringea una vez
acabada la deglucion.

- Tiempo de cierre del VL: instante en el que la epiglotis contacta
con el aritenoides, tomando como tiempo cero el momento de

obertura de la unién glosopalatina
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50

Tiempo de obertura del EES: instante en el que el EES se abre,
tomando como tiempo cero el momento de obertura de la
uniéon glosopalatina

Duracién total de la deglucion: instante en que el VL abre,
tomando como tiempo cero el momento de obertura de la
uniéon glosopalatina

Extensién maéxima vertical/anterior del hioides: Distancia
maxima que consigue el hueso hioides durante la deglucion
respecto al origen de coordenadas situado en la esquina
anterior-inferior de la vértebra C3, siendo el eje de ordenadas
aquel que pasa por las esquinas anteriores-inferiores de les
vértebras C3 y C5 y el eje de abscisas perpendicular al mismo
Tiempo de miéxima extensién vertical/anterior del hioides:
instante en que el hueso hioides consigue la extensiéon maxima
vertical/antetior, tomando como tiempo cero el momento de
obertura de la unién glosopalatina

KE: Energfa cinética adquirida por el bolo alimentario a nivel
del EES, calculada como KE = 1/2 ‘- **, donde  es la masa
del bolo alimentario administrado en cada caso y » la velocidad
adquirida por el bolo alimentario a nivel de EES

Velocidad media: velocidad media a la cual viaja el bolo
alimentario entre la unién glosopalatina y el EES, calculada
como v = s5/#,donde s es la distancia entre la unién glosopalatina
yel EESy 7es el tiempo que tarda el bolo alimentario en recorrer

S,

Velocidad final: velocidad adquirida por el bol alimentario a

nivel de EES, calculada como s = 2 + 2°# donde « es la
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aceleracion conseguida por el bolo alimentario y calculada a
partir de la expresion s = s +u (f— #) + YVora (t— 1)y tes el
tiempo que tarda el bolo alimentario en recorrer s. Los
parametros 2, $ y % son los valores iniciales de espacio, tiempo

y velocidad respectivamente, y se asume que tienen valor 0.

¢.2. Fibroendoscopia de la deglucion (FEES)

La FEES (fibregptic endoscopic evaluation of swallowing) es una técnica
endoscopica fiable que sirve para evaluar la deglucion del paciente y
visualizar directamente las estructuras y funcion de la faringe y laringe
antes, durante y después de la deglucion. Ademds, permite visualizar las
alteraciones de la eficacia como el residuo en valécula o el seno
piriforme, y alteraciones de la seguridad como penetraciones y
aspiraciones'”™'". La técnica se realiza con un fibroscopio flexible con
luz conectado a un aparato de video para grabar la secuencia de
imagenes deglutorias durante la exploracién. Se tolera bien la prueba, es
repetible y puede ser llevada a cabo en la cabecera del paciente'”. Al
igual que la VFES, se pueden utilizar diferentes tipos de consistencias y
volumenes de bolo, que se administraran tefiidos con colorante
alimenticio. Las principales limitaciones de esta técnica son la
imposibilidad de evaluar la fase oral y la pérdida de visién cuando el
endoscopio entra en contacto con la base de la lengua, epiglotis o el
bolo, motivo que impide visualizar si existen penetraciones y
aspiraciones durante la degluciéon'”.

¢.3. Manometria faringoesofigica de alta resolucion

Es un procedimiento que permite el estudio cuantitativo de las
presiones a nivel de la faringe y EES. Los parametros que pueden

medirse con esta técnica son la amplitud de la contraccion faringea, la
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amplitud de relajacién del EES y la coordinacion entre ambos. Resulta
muy util cuando se asocia a la VES sobre todo en el estudio de las
alteraciones de apertura del EES.

En la técnica se utiliza un catéter que incorpora unos sensores de
presion posicionados en la faringe, el EES y cuerpo esofagico colocados
cada 1 o 2 centimetros, de manera que, por interpolacion entre ellos, la
presion intraluminal puede llegar a ser mostrada de forma continua en
el espacio. Las medidas de presion se muestran en unos mapas

topogtaficos de presion'”.
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4. COMPLICACIONES DE LA DISFAGIA
OROFARINGEA

La DO es un factor de mal prondstico para los pacientes que la sufren
y su efecto en salud puede ser tan grave como otras patologias cronicas
como las enfermedades metabdlicas, cardiovasculares, algunos tipos de

. 9
neoplasias'”

... Las alteraciones ocasionadas en los pacientes con DO
dan como resultado complicaciones severas en ellos que conllevan un
gran impacto en su salud, estado nutricional y funcional, en la
morbimortalidad, en la temporalidad de sus estancias hospitalarias y en
su calidad de vida. Dichas complicaciones pueden clasificarse
dependiendo si éstas son derivadas de alteraciones de la eficacia de la
deglucion o derivadas de la seguridad de la deglucion. Los pacientes que
presentan complicaciones derivadas de alteraciones de la eficacia como
residuo oral o faringeo pueden sufrir deshidratacion o malnutricion
(MN). En cambio, si las complicaciones son derivadas de la alteracion
de la seguridad, es decir, que han presentado penetraciones y/o
aspiraciones se hablarfa de infecciones respiratorias y neumonias
aspirativas (NA)*"*""% Estas alteraciones derivadas de alteraciones de
la seguridad se han correlacionado con un mayor riesgo de reingresos
hospitalarios y con un importante incremento de la mortalidad®.

Un estudio realizado en el Consorci Sanitari del Maresme (CSdM),
evidenci6 la incidencia de reingresos hospitalarios por neumonia en
pacientes ancianos sin DO que fue de 3.67 reingresos por 100
pacientes/aflo en comparacion del 6.7, practicamente el doble,
reingresos de pacientes ancianos con DO¥. Este estudio también
encontré que cerca del 5% de todos los reingresos hospitalarios y el
80% de los reingresos por NA podrian ser atribuidos ala DO, indicando

la importancia de la DO en el consumo de recursos sanitarios!®.
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Ademas, la DO como se ha comentado previamente, en la poblacion
anciana esta asociada a la fragilidad que a su vez se asocia a una mayor
tasa de institucionalizacién, hospitalizacién y mortalidad™. Un estudio
encontré que la tasa de institucionalizacion después del alta de pacientes
con DO admitidos en una unidad de geriatria aguda (UGA) fue
significativamente mayor que en aquellos que no tenian DO (52.4%

frente al 28.5%; P<0.001).

4.1 Complicaciones asociadas a alteraciones de la

eficacia de la degluciéon

Las alteraciones de la eficacia, caracterizadas por la presencia de residuo
orofaringeo debido a la débil fuerza de propulsion de la lengua y a la
sarcopenia'™* debido a la incapacidad de deglucién del bolo, pueden
causar MN y/o deshidratacion ya que los pacientes no pueden ingerir
eficazmente los nutrientes y liquidos necesarios para tener o mantener
un estado hidrico y nutricional saludable. La MN puede ocasionar
problemas  funcionales, sarcopenia, alteraciones inmunitarias,
problemas de cicatrizacién de heridas, hipovolemia, fragilidad y una
mayor mortalidad'". Se demuestra una clara relaciéon ente la DO y la
MN en la poblacién anciana, en pacientes sin déficit de autonomia
(riesgo de MN 21.7%)"'"?, en los hospitalizados (30% - 45%)'">'"* o en
los pacientes institucionalizados (32%)""'"*. Una revisi6n de la literatura
reciente ha reportado que los pacientes con ICTUS y disfagia presentan
2.4 veces mas riesgo de desatrollar MN que los que no tienen disfagia'™.

También en los pacientes con enfermedades neurodegenerativas, como

54



Complicaciones de la DO

el Parkinson, se describe que la presencia de DO podria ser un factor
asociado a peor estado nutricional de estos pacientes'”.

Ambos factores, DO y MN, se han asociado a multimorbilidad,
multiples sindromes geriatricos, peor capacidad funcional (P<0.001) y
mayor mortalidad (P<0.05)"".

Un estudio realizado por nuestro equipo en poblacién anciana fragil
mostr6 que la DO era un factor de riesgo independiente para MN con
un 65.8% de mortalidad durante el primer afio en aquellos pacientes con
DO y MN'™. Otro estudio evidenci6 que el 66% de pacientes ancianos
con DO estaban desnutrido y deshidratados con una pérdida severa de
proteinas musculares y agua intracelular'>.

Una resolucion del Consejo de Europa sobre alimentacion y nutricion
en los hospitales atirmé que la MN en los pacientes hospitalizados
conducen a ingresos mas largos, a una disminucién de la calidad de vida
y aun aumento de costes innecesarios de atencion sanitaria, e identifican

12 Este

la DO como un importante contribuyente a la malnutriciéon
hecho ratifica la necesidad de evaluar el estado nutricional de los
pacientes con DO e identificar aquellos pacientes con MN o en riesgo
de MN para poder realizar las intervenciones pertinentes. Para realizar
una buena valoracion y cribado del estado nutricional existen diferentes
herramientas.

El test Mini Nutricional Assessment (MNA®) es una herramienta validada
que permite evaluar el estado nutricional de los ancianos desarrollada

por Vellas et al'*

con una sensibilidad del 96%, una especificidad del
98% y un valor predictivo positivo del 97%. Esta integrado por 18 items
que abarcan la evaluacién antropométrica (peso, talla y pérdida de peso),
la evaluacion general (estilos de vida, medicamentos y movilidad),

evaluacion de la dieta (nimero de comidas, alimentos e ingesta de
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liquidos), autonomia a la hora de comer y autopercepcion de la salud y
el estado nutricional. La version corta del MNA® (MNA® Short-Form,
MNA®-SF)'* (ver anexo 3) esta formada por las 6 primeras preguntas
del test, conserva la precision y validez de la version larga y puede ser
completada en menos de cinco minutos. Actualmente, el MNA®-SF, es
la version preferida del MNA® en la practica clinica habitual en el
ambito comunitario, hospitalario y en centros de larga estancia, debido
a su facilidad de uso y practicidad.

Otras herramientas que pueden utilizarse para la evaluacién y cribado
nutricional recomendada por un Comité Internacional de expertos de
varios continentes, ESPEN (The European Society for Clinical Nutrition and
Metabolism) son el Malnutrition Universal Screening Tool (MUST) para
adultos sin déficit de autonomia y el Nutrition Risk Screening 2002
(NRS-2002) para pacientes hospitalizados'*.

4.2 Complicaciones asociadas a alteraciones de la

seguridad de la deglucion

Las alteraciones de la seguridad son debidas a un retraso en la RMO
relacionada con un retraso en el cierre del VL y en la apertura del EES.
Las complicaciones que presentan como consecuencia son las
infecciones de vias respiratorias y la NA. La NA es la complicaciéon mas
grave de a DO, la “neumonia por aspiracion” se ha definido como una
infeccién pulmonar con evidencia radiolégica de condensacion en
pacientes con riesgo de aspiracion orofaringea que ocurre cuando estos
pacientes tienen una aspiraciéon ya sea de saliva, liquido o bolo

alimenticio junto con patégenos presentes en la cavidad oral y faringea
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debido a una mala higiene oral®'”’

y llegan a la via respiratoria
provocando una infeccién pulmonar que puede derivar en una
neumonia por aspiracion'**'?’. Las aspiraciones de pequefias cantidades
de secreciones orofaringeas durante el suefio es un hallazgo comun en
adultos sanos que generalmente no acaban generando complicaciones
debido a la baja carga de microorganismos patégenos en las secreciones
faringeas normales, junto con el transporte ciliar activo y un sistema
autoinmune humoral y celular normal, en parte como consecuencia de
un buen estado nutricional. En cambio, ante aspiraciones de volimenes
importantes durante la deglucién, en un paciente con un sistema
autoinmune alterado y con una elevada carga microbiana patégena en la
orofaringe como consecuencia de la mala higiene oral puede
desarrollarse una neumonia. En una revision de la literatura se describia
a la NA como una complicaciéon frecuente de la DO asociada a los
siguientes factores de riesgo: edad avanzada, estado de higiene oral
deficiente (placa dental colonizada), MN, consumo de tabaco, uso de
antibidticos, uso de inhaladores (tratamiento de los pacientes con
enfermedades respiratorias cronicas), deshidratacion e inmunidad
reducida’.

La prevalencia de la NA es dificil de determinar, sobre todo si el
paciente presenta aspiraciones silentes. Se ha descrito que las
aspiraciones en los pacientes ancianos pueden ocasionar en el 50% de
los casos neumonia con una mortalidad asociada del 50%°*'". Otro
estudié determind que el porcentaje de ingresos derivados de una NA
aumenta gradualmente con la edad desde valores cercanos al 0% en
pacientes menores de 50 afios hasta valores tan elevados y alarmantes

como el 90% en pacientes mayores de 90 afios"'. Hasta el 10% de los

pacientes ingresados en una institucioén sanitaria por neumonia se les
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diagnostica NA, y esa prevalencia se incrementa hasta un 30% - 50% en
ancianos institucionalizados, con wuna mortalidad asociada del
45%°%1">12 Otro estudio describié una prevalencia de NA en ancianos
(=70 afios) con NAC del 60.1% .

En pacientes con ICTUS, hasta el 20% acabara desarrollando NA
durante los primeros dias convirtiéndose en la primera causa de muerte

613 un  meta-analisis

durante el afio siguiente al alta hospitalaria
encontré una correlacion positiva entre la DO y el desarrollo de NA en

pacientes ancianos con ICTUS™.

También en enfermedades neurodegenerativas como el Parkinson, la
neumonia es una de las principales causas de muerte' a pesar de que la
relacién con la DO no ha sido especificamente estudiada.

Por otro lado, diversos estudios han encontrado una elevada prevalencia
en pacientes ancianos ingresados por NAC (>50%) que se asoci6 a una
menor supervivencia al afio después del alta hospitalaria comparado con
los pacientes ancianos con NAC sin DO®'”. En uno de ellos, realizado
en el Consorci Sanitari del Maresme (CSdM), se encontraron signos
clinicos de DO en el 60.8% de pacientes mayores de 85 afios ingresados
por NAC'”. Ambos encontraron una tasa de mortalidad al afio superior
en los pacientes con DO durante el ingreso comparado con los
pacientes que no habian presentado DO. Esto muestra que la DO es
muy prevalente en los pacientes ancianos con NAC y estd asociada a

mal pronéstico y elevada mortalidad.
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5. TRATAMIENTO DE LA DISFAGIA
OROFARINGEA

El tratamiento de la DO se limita, en la mayoria de los centros, a
recomendaciones compensadoras, en algunos casos rehabilitadoras o
una combinacién de ambos.

Los tratamientos pueden tener dos objetivos principales; prevenir las
complicaciones asociadas a la disfunciéon deglutoria como la MN,
deshidratacion y NA que hemos comentado previamente, o bien, ir
encaminados a modificar la fisiologfa de la deglucién de manera que
pueda administrarse una dieta lo menos restrictiva posible.

Si intentamos minimizar las posibles complicaciones que puede
presentar el paciente, hablaremos de tratamientos compensadores como
adaptaciones de dietas, estrategias posturales o maniobras deglutorias.
En cambio, si hay una intencionalidad modificar la fisiologfa de la
deglucién podemos encontrar estrategias rehabilitadoras que requieren
de un buen nivel cognitivo por parte del paciente, o tratamientos
quirurgicos limitados a procedimientos sobre el EES.

En la actualidad, se estan desarrollando nuevas lineas terapéuticas
basadas en la neuroestimulacién con la intencionalidad de facilitar la
recuperacion de la funcién deglutoria. Dependiendo de la gravedad de
la disfuncién deglutoria del paciente se utilizard una u otra estrategia; si
se trata de una discreta alteracion de la seguridad, podra continuar con
una dieta libre; si el paciente presenta alteraciones moderadas, requerira
cambios dietéticos para disminuir el volumen i aumentar la viscosidad
del bolo alimenticio; si el paciente ya presenta una alteracion grave
necesitara, aparte de realizar estrategias posturales, unas maniobras
activas y estrategias de incremento sensorial; y en el caso de que el

paciente presente una alteracién muy grave en la via oral y resulte
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insegura, sera necesario recurrir al soporte entérico a través sondas
nasoenterogastricas o gastrostomias para la administracion de las
necesidades hidricas y nutricionales™.

Ante pacientes con dificultes de deglucion se pueden proporcionar una
serie de recomendaciones en referencia a la alimentacién y el
autocuidado del paciente para disminuir las posibles complicaciones.
Las recomendaciones generales dietéticas consisten en realizar 5 o 6
comidas diarias, con una postura correcta durante las ingestas (posicion
fowler con la cabeza ligeramente inclinada hacia adelante en el
momento de tragar), con un aporte hidrico adecuado, evitar alimentos
con dobles texturas (compuestos por diferentes texturas y consistencia,
por ejemplo la naranja, sopa de pasta, sandia,...), realizar una dieta
lubricada que facilite la deglucion evitando alimentos de textura fibrosa,
riesgo de ruptura en la cavidad bucal, duros o con piel. Se debe
considerar también si existe la necesidad de aportar a esos pacientes
algun tipo de suplemento nutricional en el caso de que exista riesgo de
malnutricién".

En el caso del autocuidado del paciente, debemos reforzar la
importancia de la higiene bucal por lo que debemos recomendar que
como minimo incluyan el cepillado dental diario junto con el uso de
colutorios antisépticos en pacientes ancianos con DO por los motivos
mencionados anteriormente sobre la elevada presencia de
microorganismos patégenos que hay en la boca y en la orofaringe que

pueden conducir junto con la presencia de aspiraciones a una NA™.
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5.1 Estrategias Compensadoras

a) Adaptacion de la dieta (sélidos y fluidos)

Es el tratamiento convencional mas extendido y utilizado en pacientes
con DO. Se trata de realizar una adaptacion del volumen y la viscosidad
del bolo alimenticio que permite un mayor control y proteccion de la
via respiratoria'” y su mecanismo principal se basa en reducir la
velocidad del bolo debido al aumento de viscosidad (medida

compensadora)'®.

a.1. Adaptacion de silidos
Las adaptaciones de la dieta deben personalizarse a la capacidad
deglutoria del paciente y han de ir revalorandose y reajustandose de
manera periddica. La British Dietetic Association BDA) y e/ Royal College of
Speech and Langnage Therapists (RCSLT) clasifican las modificaciones de
las texturas de los solidos en cuatro categorias: textura B, C, D y E'".
La textura B hace referencia a un puré fino que no puede comerse con
tenedor; la textura C corresponde a una consistencia de puré espeso o
denso que permite ser ingerido con tenedor; la textura D esta descrita
como una dieta picada fina, no triturada que contiene alimentos suaves,
tiernos, humedos que requieren de cierta masticacién y que pueden
acompaflarse con una salsa cremosa densa; textura E blanda, con
alimentos enteros que requieren masticaciéon pero que pueden aplastarse
con un tenedor e ir acompafiados de una salsa cremosa menos espesa'**.
Por otro lado, 1a Awmserican Dietetic Association publicé en 2002 la National
Dysphagia Diet NDD) y establece una terminologfa normalizada y unas

aplicaciones practicas de las modificaciones de la textura de los
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alimentos en la disfagia considerando ocho propiedades intrinsecas de
los alimentos: la capacidad de adherencia, la cohesién, la firmeza, la
fractura, la dureza, la elasticidad, la viscosidad y el limite elastico. La
NDD considera cuatro tipos de posible dieta; el nivel 1 corresponde al
puré; el nivel 2 corresponde a una dieta de facil masticaciéon con
alimentos blandos, troceados, humedos y de facil formacién del bolo
alimenticio; el nivel 3 es la dieta que permite la administraciéon de
alimentos en condiciones normales exceptuando aquellos mas duros,
pegajosos o crujientes; y el nivel 4 que corresponde a una dieta
normal'®,

Tanto la BDA como la NDD recomiendan la seleccion de dieta en cada

paciente basandose en criterios personalizados.

a.2. Adaptacion de lignidos
Los pacientes con DO presentan dificultades en el control del paso del
liquido hacia la faringe, lo que significa una deglucién no segura con un
elevado riesgo de aspiracion. Debido a eso la adaptacion de la viscosidad
del bolo se hace imprescindible para un mayor control y proteccién de

144

la via respiratoria . Las texturas menos viscosas (néctar) se utilizan en

situaciones de disfagia mas leve y las viscosidades mas elevadas (pudin)

en las mas graves'®.

Con viscosidades medias (néctar), el efecto
terapéutico del aumento de la viscosidad no se debe a una modificacion
de la RMO sino a las propiedades intrinsecas del bolo, disminuyendo
las probabilidades de aspiraciones; con viscosidades elevadas se afade
un efecto terapéutico debido al enlentecimiento del transito del
bolo”""’. Se ha visto que incrementando la viscosidad tanto con

espesantes basados en almidon modificado como con los de base de

goma xantana, incrementan de forma considerable la seguridad de la
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degluciéon mediante un mecanismo compensatorio. Aunque cabe
destacar que los espesantes basados en almidoén, a diferencia de los de
goma xantana, hacen incrementar el residuo orofaringeo™'*. En la
practica clinica, la viscosidad que se obtiene depende de varios factores
como el tipo de espesante que se utilice (almidén modificado o goma
xantana), la cantidad de producto afiadido y las caracteristicas propias
del fluido a espesar (pH, temperatura, contenido en grasa y azticar)'*.
Este tratamiento es el pilar fundamental para los pacientes ancianos con

7 Tiene un efecto

DO y su efecto terapéutico es muy elevado
viscosidad-dependiente, es decir, a mayor viscosidad del bolo
alimenticio, mayor porcentaje de degluciones seguras en pacientes con
DO, Diversos estudios han demostrado que estos productos reducen
las penetraciones al VL y las aspiraciones traqueobronquiales'"'*. A
pesar de estos hechos, el cumplimiento con el tratamiento es bajo, con
valores alrededor del 48% - 56% debido a las propiedades
organolépticas, el aumento de dificultad de deglucién y la incomodidad

a la hora de preparatlo'

. Es por eso que podemos afirmar que en
cuanto menor es la viscosidad, mayor es el cumplimento con el
tratamiento, siendo la viscosidad néctar la mejor tolerada™. La
importancia de la viscosidad del bolo o el tipo de espesante es
importante y es por eso que lo evaluamos en el ensayo clinico
incorporado en esta tesis sobre la evaluacién del efecto terapéutico de
espesantes a base de goma Xantana en pacientes con DO asociada a
enfermedades neuroldgicas y al envejecimiento.

Ademas, es obvio que el nivel de cumplimiento del tratamiento es
proporcional a la incidencia de complicaciones severas relacionadas con

la seguridad como las infecciones respiratorias, las NA y los reingresos

hospitalarios™".
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A pesar del uso generalizado de espesantes en la practica clinica, existe
una falta de consenso en las diferentes denominaciones y valores de

viscosidad a nivel internacional.

Tabla 4. Comparacién de terminologias internacionales para liquidos espesados.

Adaptado de Rofes L.

Ligeramente Moderadamnete Extremadamente

AUSTRALIA Regular espeso (1-150 cP)  espeso (400 cP) espeso (900 cP)
Grado 2- Grado 3- Grado 4 -
IRLANDA Regular Ligeramente Moderadamente  Extremadamente

espeso (150 cP) espeso (400 cP) espeso (900 cP)

Fluido espesado -  Fluido espesado -  Fluido espesado -

REINO UNIDO Liquido sin espesar Fase 1 Fase 2 Fase 3

Liquido sin espesar
(1-50cP)

Espesado a textura

EEUU cuchara > 1750 cP

Néctar (51- 350 cP) Miel (351-1750 cP)

b) Estrategias posturales

Los cambios posturales permiten modificar la direcciéon del bolo
evitando o reduciendo las aspiraciones y el residuo orofaringeo. A pesar
del uso en la practica clinica la evidencia cientifica que existe presenta
dudas y genera controversia acerca de los beneficios de estas

152

estrategias *~. Las estrategias mas utilizadas son la flexién anterior del

cuello"™" flexién posterior del cuello” y la rotacién e inclinacién de la

cabeza hacia el lado paralizado'”.
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¢) Maniobras deglutorias

Las maniobras son estrategias especificas destinadas a compensar las
alteraciones fisiologicas durante el proceso de la deglucién para proteger
la via respiratoria, facilitar el cierre laringeo y el paso del bolo alimenticio
al esofago sin dejar residuo. Son maniobras voluntarias y requieren de
un aprendizaje y una colaboracién por parte del paciente. Las maniobras
mas utilizadas son la deglucién supraglotica, la deglucion super
supraglética, la deglucion forzada, la maniobra de Mendelsohn y la

136 TLa evidencia cientifica de estas maniobras en la

maniobra de Masako
actualidad es muy limitada, contradictoria y los son ensayos clinicos

realizados con muestras muy reducidas'®.

5.2  Estrategias de Rehabilitacion

a) Praxias nenromusculares

Las praxias neuromusculares consisten en repeticiones de ejercicios con
la finalidad de entrenar musculos especificos o grupos de musculos
orofaciales y de cuello con el objetivo de mejorar la fisiologia de la
deglucion'""", Una de las praxias mas conocidas es la de Shaker, en
la que en posicién de dectbito supino el paciente realiza un ejercicio
isométrico-isoténico de flexiéon anterior del cuello que permite
potenciar la  musculatura hioidea, incrementar la  apertura
anteroposterior del EES y disminuir el residuo y las aspiraciones post-

159

deglutorias . Existen diferentes ensayos clinicos en referencia a esta

opcion terapéutica'”.
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b) Estimulacion eléctrica neuromuscular

La estimulacion eléctrica neuromuscular (NMES) tiene como objetivo
mejorar la RMO estimulando los nervios y musculos deglutorios. La
NMES requiere que la inervaciéon de la musculatura sea correcta para

facilitar la contraccién de ésta.

¢) Tratamiento farmacoldgico

No hay muchos datos en referencia a la utilizaciéon de farmacos en el
tratamiento de la DO. Los que se han utilizado se basan en el aumento

de la sustancia P en epitelio faringeo, latingeo y traqueal'®

. A pesar de
que existen estudios que relacionan el uso de inhibidores de la enzima
convertidora de la angiotensina (IECAS), de agonistas dopaminérgicos
(como la amantadina o el acido folico) o dosis elevadas de L-dopa con
una reduccion en la incidencia de neumonia de aspiraciéon'®™'* no se
recomienda su utilizacién en la practica clinica debido a la poca
evidencia que existe sobre su potencial efecto terapéutico y sus posibles
efectos adversos.

Por otro lado, la DO se asocia con frecuencia a efectos adversos de
diferentes farmacos muy prevalentes en el tratamiento en pacientes con
enfermedades neurolégicas o en la poblacion anciana por el efecto tanto
a nivel periférico, sobre la mucosa orofaringea o del eséfago, como a
nivel central. Se encuentran farmacos que producen somnolencia o una
disminucién del nivel de conciencia (antieméticos, neurolépticos,
relajantes musculares, benzodiacepinas y opiaceos) que se asocian a una

164 Otros sintomas asociados

disminucién de la capacidad deglutoria
c6émo la sequedad bucal provocados por algunos farmacos (antagonistas

colinérgicos, antidepresivos triciclicos, clorpromazina, ipratropio y
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algunos opiaceos) se asocian también a una dificultad de formacién del

165 Existen estudios

bolo alimenticio y de su paso hacia la faringe
realizados en la poblacién anciana que presentaban alteraciones en la
seguridad de la deglucion que han relacionado el elevado consumo de
farmacos con posibles efectos adversos sobre el nivel de conciencia o
sobre la respuesta deglutoria (antidepresivos, neurolépticos y
benzodiacepinas) en ellos, en comparacion con individuos sanos que no

presentaron alteraciones en la seguridad de la deglucion con la alteracion

de la conciencia'®.

5.3 Tratamientos quirurgicos

Se realizan en situaciones muy especificas en las que es estrictamente
necesario el tratamiento quirargico sobre el EES, el esfinter velopalatino
y el esfinter glotico como en el caso de:
- Disfuncién o barra cricofaringea, debido a una falta de
relajacion del musculo cricofaringeo durante la deglucion
- Diverticulo de Zenker, una protrusion de la mucosa y
submucosa de la parte posterior de la faringe a través de un
espacio situado entre los musculos constrictor inferior de la
faringe y cricofaringeo
- Procedimientos quirdrgicos sobre el esfinter velopalatino y
el esfinter glotico debido a una paralisis de la glotis o una

alteracion del sello velopalatino
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5.4 Perspectivas de futuro

En los ultimos afios, se han iniciado estrategias basadas en la neuro-
estimulacién y la neuro-rehabilitacién con la finalidad estimular la
plasticidad cortical y restaurar la fisiologia” tal y como se ha realizado
en uno de los estudios que componen esta tesis (capitulo 2).

Los tratamientos mas activos pretenden modificar la RMO utilizando
estrategias rehabilitadoras, tratamientos quirdrgicos o estrategias de
neuro-estimulacion®.

El aumento del estimulo sensorial podria ayudar a disminuir esta
deficiencia por dos mecanismos: al aumentar el input sensorial hacia los
nucleos de la deglucion situados en la corteza y el tronco cerebral, se
consigue disparar antes la deglucion y proteger la via respiratoria, en
segundo lugar, los estimulos somatosensoriales pueden remodelar la
reorganizacion de la corteza motora facilitando la degluciéon. Debido a
esto, se pueden clasificar en técnicas que estimulan directamente la
corteza motora faringea y las vias corticobulbares (técnicas de
estimulacién cerebral no invasivas), y técnicas que promueven la
neuroplasticidad mediante el aumento del estimulo sensorial

orofaringeo por medios fisicos, eléctricos o quimicos.

a) Estrategias de estimulacion sensorial periférica

a.1. Estimulos quimicos
Se han realizado diversos estudios utilizando agonistas naturales como
estimulantes sensoriales de la deglucién que han demostrado tener un

efecto notable sobre la RMO como es el caso de los agonistas de los
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receptores TRPV1, TRPAT1 (capsaicina 1 piperina) que han conseguido
reducir las penetraciones y aspiraciones traqueobronquiales'™*!'~"",
También se ha comprobado que otros estimulantes de los receptores
TRPV1 como el calor o el acido también mejoran la deglucion en
pacientes con DO. Se han observado resultados similares, aunque existe
poca evidencia, al administrar liquidos carbonatados'”" y en sustancias
mentoladas®.

Todos estos compuestos aumentan el estimulo sensorial que llega a los
nucleos centrales de la degluciéon del tronco encefalico y la corteza
cerebral, promoviendo una reorganizaciéon neuronal y facilitando la
activacion de la respuesta deglutoria, a través de la accidon que ejercen

sobre los TRP que se expresan en las neuronas sensoriales primarias de

la orofaringel(’g.

a.2. Estimulos fisicos
La estrategia mas utilizada es la de aplicar presion o ficcion en los pilares
del velo del paladar con un espejo laringeo helado o una barra de hielo.
Existe evidencia de que esta estrategia puede ocasionar una aceleracion
de la RMO”. Esta estimulacion tactil-térmica es un método que se

utiliza en pacientes con disfagia neurogénicam.

a.3. Estimulos eléctricos
La estimulaciéon eléctrica neuromuscular, estimula los nervios y
musculos deglutorios para mejorar la RMO, pero es preciso que la
inervaciéon de éstos esté preservada para facilitar la contraccion
muscular. Estudios con animales y humanos han demostrado que

mediante la estimulacion de areas sensoriales inervadas por el nervio
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glosofaringeo (IX) y el vago (X) se puede mejorar la respuesta deglutoria
173'

Existen dos estrategias principales de estimulaciéon eléctrica; la
estimulacién motora, mediante estimulos eléctricos que facilitan la
contraccion muscular y la estimulacion eléctrica a nivel sensorial, es
decir, mediante estimulos eléctricos de baja intensidad evitando la

contraccién muscular'’,

En pacientes con DO originada por un
ICTUS, el tratamiento con la estimulacion eléctrica neuromuscular
tanto motora como eléctrica, increment6 la prevalencia de degluciones

seguras y redujo el tiempo de cierre del VL'>'

. La terapia se ha
relacionado con un mejor prondstico del paciente evidenciando una
mejora del estado nutricional y una reduccion de la estancia hospitalaria
durante el proceso agudo'”".

Esta estimulacién eléctrica puede aplicarse de manera transcutanea o
intrafaringea, o bien se aplica mediante electrodos situados en
posiciones especificas en el cuello de los pacientes o a través de una

sonda introducida en la faringe'”.

b) Estrategias de estimulacion central

Las técnicas de estimulacién central tienen como objetivo inducir la
neuroplasticidad cortical mediante la estimulacion directa de la corteza
cerebral.

Las principales técnicas no invasivas de estimulacién central utilizadas
son la estimulacion transcraneal directa mediante corriente continua
(tDCS) y la estimulacién magnética transcraneal repetitiva (fFTMS).
Ambas estrategias han evidenciado resultados positivos en los primeros
estudios realizados en pacientes con DO post ICTUS mejorando la

RMoﬂ‘)—l 83
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6. EL PROFESIONAL DE ENFERMERIA EN LA
ATENCION DE LOS PACIENTES CON
DISFAGIA OROFARINGEA

En el desarrollo de la introduccién de esta tesis, hemos hablado de la
fisiopatologia de la disfagia y de las graves complicaciones que
comporta. Es de prever que la prevalencia de la DO sera ain mayor en
los proximos afios debido al aumento de la esperanza de vida y por lo

tanto de la poblacion anciana’®. Este hecho, reafirma la importancia del

diagndstico precoz y el tratamiento de la DO y de sus factores de riesgo.
Una resolucién del Consejo de Europa sobre alimentacioén y nutricion
en los hospitales afirmé que la MN en los pacientes hospitalizados
conducen a ingresos mas largos, a una disminucién de la calidad de vida
y a un aumento de costes innecesarios de atencion sanitaria, e identifican
la DO como un importante contribuyente a la malnutricién'®. Se
ratifica la necesidad de evaluar el estado nutricional de los pacientes con
DO e identificar aquellos pacientes con MN o en riesgo de MN para
poder realizar las intervenciones pertinentes. La Eurgpean Society for
Swallowing Disorders (ESSD) y la EuropeanUniong Geriatric Medicine Society
(EUGMS) han considerado la DO como sindrome geriatrico debido a
la elevada prevalencia, su impacto negativo en la salud de los pacientes,

y la relacién con diferentes sindromes geriatricos, factores de riesgo y

mal pronéstico®!!.

Es por ello por lo que apuntamos que el profesional de enfermeria es el
indicado para poder valorar, detectar e identificar un problema sobre la
eficacia o la seguridad de la deglucién en un paciente y el riesgo de

aspiracion que presenta puesto que esta presente en todos los ambitos
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asistenciales (primaria, atencion especializada, urgencias, sociosanitaria,
...). Debe ser el profesional que lidere las pautas de actuacién ante esos
pacientes de manera conjunta con el resto del equipo. Runions e# a/* |
en 2004 ya habla de la necesidad de la enfermera "experta" en DO ya
que tiene un papel importante en la evaluacion y gestién de la deglucion
dentro del equipo multidisciplinario.

Identificado el problema, la enfermera puede formular un diagnostico
enfermero y llevar a cabo las intervenciones necesarias encaminadas a
unos objetivos planificados. Debemos de hablar de la gestiéon de los
cuidados y el rol avanzado de enfermeras expertas en disfagia y en el
abordaje integral de estos pacientes.

Los profesionales de enfermerfa, dependiendo de la institucion sanitaria
en la que se encuentre, se basan en diferentes modelos y teorias para
realizar la valoracién de los pacientes; segin Virginia Henderson,
Callista Roy, Marjori Gordon, Dorothea Orem, Hildegar Peplau... que
les permiten abordar de una u otra manera, la nutricién y la alimentacion
de los pacientes, la higiene oral, la hidratacion, la respiracion, ... por lo
que independientemente del modelo o teorfa utilizado se puede abordar
en cualquier institucién y nivel asistencial, enmarcandolo en el proceso
enfermero con el que las enfermeras realizan su trabajo diario. La
enfermera, independientemente del nivel asistencial en el que trabaje,
suele ser el profesional que acoge y asiste primero al paciente, es por eso
durante la anamnesis y la valoraciéon del paciente se pueden identificar
los factores de riesgo que pueden presentar los pacientes, entre ellos; el
riesgo de aspiracién, malnutricién, deshidratacion, y todos aquellos
asociados con la DO vy sus posibles complicaciones. La taxonomia
NANDA tiene aprobado dos diagnésticos a través de los cuales,

etiquetando al paciente, se podrian realizar las intervenciones necesarias
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para minimizar o tratar el problema; Deglucion, deterioro de la: (00103)
y Aspiracion, riesgo de: (00039)%.

Hasta 2016 no encontramos un estudio de Seedat'™ donde se
implementa un programa de atencién en pacientes con DO que capacita
a las enfermeras para la gestiéon de los cuidados para disminuir la
prevalencia de las NA.

Es importante implementar estrategias para detectar en la valoracion de
los pacientes, tanto el riesgo de aspiraciéon como el deterioro de la
deglucion para formular los diagnésticos y sus intervenciones, y poder
asi establecer planes de atenciéon individualizada garantizando unos
cuidados estandarizados adaptados a cada persona. A parte de ser un
beneficio para los pacientes, también lo es para los profesionales ya que
permite identificar y planificar las intervenciones utilizando un lenguaje
comun, garantizando los cuidados durante todo el proceso asistencial
del paciente integrado en un equipo multidisciplinar'®”'®. Ta
elaboracién de un plan de cuidados estandarizado basado en una teorfa
o modelo, independientemente del que sea, puede conseguir una mejor
calidad asistencial'”.

No obstante, a pesar de conocer la importancia de la valoracion, el uso
de planes de cuidados individualizados es imprescindible establecer un
algoritmo de actuacién para que los grupos de pacientes vulnerables a
la DO como los ancianos (mayores de 70 afios), las personas con
enfermedades neurodegenerativas y los que han sufrido un ICTUS
tengan un abordaje especifico en el deterioro de la deglucién y el riesgo
de aspiraciéon debido a la prevalencia que presentan en DO. Es
necesario estudiar e investigar en profundidad en este tema para trabajar
de manera especifica y poder implementar planes de cuidados que estén

estandarizados para la deteccion de pacientes con riesgo de padecer DO
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y poder establecer un algoritmo de deteccién, diagnéstico y tratamiento
integrado en un equipo multidisciplinar formado por médicos,
nutricionistas, logopedas,...y poder abordar la atencién y el cuidado de
estos pacientes tan complejos a través de la practica basada en la

evidencia.
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7. JUSTIFICACION

La DO es una patologia reconocida por la Organizacion Mundial® de la
Salud que debido la elevada prevalencia que presenta en la poblacién

anciana ha sido definida cémo sindrome geriétrico“.

Este deterioro en la degluciéon de los pacientes tiene importantes
repercusiones en su salud, afectando principalmente a su estado
nutricional, aunque también compromete la seguridad de los pacientes
ante el riesgo de infecciones respiratorias como consecuencia de las
penetraciones o aspiraciones de alimento en la via aérea. Estos hechos
empeoran la calidad de vida de los pacientes y aumentan su morbilidad

y mortalidad.

Este sindrome geriatrico tiene dos puntos importantes que se deben
mejorar, por un lado, la valoracion y el diagnéstico precoz en pacientes
vulnerables y, por otro lado, explorar alternativas terapéuticas para el
tratamiento de la DO ya que carece de uno especifico. Ambos aspectos
se reflejan en la literatura cientifica como aspectos clave a abordar y

mejorar.

Ante este sindrome geriatrico los profesionales de enfermerfa deben
tener un papel activo y trabajar conjuntamente con un equipo
multidisciplinar, a través de la practica basada en la evidencia. En esta
tesis, se ha realizado una revision sistematica para poder conocer e
identificar que intervenciones estan realizando estos profesionales en la
valoracion, la deteccién y el cribado de la DO y en el cuidado en

pacientes ancianos, con enfermedades neurodegenerativas o con

ICTUS ya diagnosticados de DO.
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Ademas de la importancia del diagnoéstico precoz de la DO, es
importante profundizar en los tratamientos ya que no existe un
tratamiento farmacolégico activo, este hecho suscita la necesidad de
investigar y profundizar en estrategias terapéuticas que permitan
modificar la biomecanica de la deglucién y disminuyan las
complicaciones en pacientes con DO.

Estos hechos tan relevantes mostraban una linea de investigacion
fascinante sobre DO en la que ya se trabajaba, en muchos de estos
aspectos, en el Centro de Investigacion Biomédica en Red de
enfermedades hepaticas y digestivas (CIBERehd), Instituto de Salud
Carlos IIT (Barcelona) ubicado en Laboratorio de Fisiologia Digestiva,
Hospital de Matar6 que lideraba el Dr. Pere Clavé, codirector de esta
tesis. Esta unidad la conoci gracias a mi directora de tesis, la Dra. Esther
Cabrera, coordinadora del grupo de investigacion de atencién a la
cronicidad y al envejecimiento (GRACIS) de la Escuela Superior de
Ciencias de la Salud Tecnocampus (centro adscrito a la Universidad
Pompeu Fabra) que investiga la atencion a las patologias cronicas y el
envejecimiento y que favorecio la posibilidad de poder integrarme en el

equipo de investigacién del Dr. Clavé para realizar mi tesis en DO.

76



HIPOTESIS Y OBJETIVOS







Hipotesis y objetivos

HIPOTESIS Y OBJETIVOS

A continuacion, se describen las preguntas de estudio, las hipotesis y los
objetivos generales y de cada uno de los tres estudios que componen la

tesis.

Objetivo general:

Profundizar en el conocimiento de la disfagia orofaringea relacionada

con la atencién a pacientes con enfermedades neurolégicas y ancianos.

Capitulo 1

Preguntas de estudio:

En pacientes ancianos, con enfermedades neurodegenerativas y/o
ICTUS:

1) ¢Qué existe en la literatura cientifica en relacién a las
intervenciones que realizan los profesionales de enfermerfa en
la valoracion, el cribado, detecciéon de riesgos, cuidados o
educacion terapéutica, prevencion y promocion de un paciente
con disfagia orofaringea?

2) ¢Qué disefos de estudios se utilizan para valorar las
intervenciones que realizan los profesionales de enfermeria con
pacientes con DO?

3) En que ambitos asistenciales se ha estudiado mas la DO; ¢en
hospitales, sociosanitarios, residencias geriatricas o en atencion

primaria?
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Objetivos:

Conocer las intervenciones que realizan los profesionales de
enfermerfa durante la valoracion y cribado de un paciente con
riesgo de disfagia.

Identificar las intervenciones que realizan los profesionales de

enfermeria durante la valoracion clinica de la DO.

e Describir las intervenciones realizadas por los profesionales de
enfermeria que prestan en los cuidados en pacientes con DO.

e LDxplorar las intervenciones de educacién terapéutica,
preventiva o de promocion de la salud que realizan los
profesionales de enfermeria a pacientes con DO.

e Conocer el tipo de estudios mas utilizados para estudiar las
intervenciones realizadas por los profesionales de enfermeria en
pacientes con DO.

e Detectar el ambito asistencial en el que mas se estudia la DO.

Capitulo 2
Hipotesis:

La suplementacion del bolo alimenticio con mentol (agonista de los

TRPMS8) mejora la seguridad y la eficacia de la deglucién modificando

la respuesta motora orofaringea en personas con enfermedades

neurodegenerativas, con ICTUS y en ancianos con disfagia orofaringea.
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Objetivos:

Evaluar la efectividad del efecto terapéutico de la estimulacion

orofaringea del receptor TRPMS en relacion a:

e la seguridad de la degluciéon con espesantes de almidon
suplementados con mentol (agonista de los TRPMS) en el
tratamiento de la disfagia orofaringea en personas con
enfermedades neuroldgicas y en ancianos.

e la eficacia de la deglucion con espesantes de almidon
suplementados con mentol (agonista de los TRPMS) en el
tratamiento de la disfagia orofaringea en personas con
enfermedades neuroldgicas y en ancianos.

e la respuesta motora orofaringea con espesantes de almidon
suplementados con mentol (agonista de los TRPMS) en el
tratamiento de la disfagia orofaringea en personas con
enfermedades neuroldgicas y en ancianos

Capitulo 3
Hipotests:

El tratamiento neuro-estimulador en el que se suplementa el bolo

alimenticio con mentol (agonista de los TRPMS) presenta mejores

ventajas terapéuticas para los pacientes con DO frente al tratamiento

compensador en el que suplementa el bolo con espesantes de nueva

generacion como la goma xantana.
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Objetivos:

En pacientes con DO secundaria a la edad, enfermedades
neurodegenerativas o ICTUS, comparar los que han recibido un
tratamiento neuro-estimulador, a través de la suplementacion del bolo
con mentol a diferentes concentraciones frente a los que han recibido
un tratamiento compensador, a través de la suplementacion del bolo
con espesante de goma xantana respecto a la seguridad y la eficacia de
la deglucion:

e Describir los efectos sobre la seguridad y la eficacia de la
deglucioén y la respuesta motora orofaringea suplementando el
bolo alimenticio con espesantes de goma xantana

e Comparar la seguridad y la eficacia de la deglucion y la respuesta
motora orofaringea de la suplementaciéon del bolo alimenticio
con espesantes de goma xantana respecto a espesantes de
almidén utilizados en la cohorte de los casos

e Comparar la seguridad y la eficacia de la deglucién y la respuesta
motora orofaringea de la suplementacion del bolo alimenticio

con 6Sp€SﬂI’lt€S de goma xXantana ISSPCCtO a los casos.
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Nursing interventions in adult patients with
oropharyngeal dysphagia: a systematic review.

L. Molina'?, S. Santos-Ruiz!, P. Clavé, L?, Gonzélez-de Paz', E. Cabrera !
(Submitted to European Geriatric Medicine)

1 Escola Superior de Ciéncies de la Salut Tecnocampus (Centre adscrit UPF). Avinguda
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Red de Enfermedades Hepaticas y Digestivas (CIBERehd), Instituto de Salud Carlos IlI.
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Matar6, Barcelona, Spain.
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Abstract

Background: Oropharyngeal dysphagia is a geriatric syndrome of high
prevalence. It requires screening, diagnosis and specific care to avoid
possible complications. The objective of this study is to perform a
systematic review of the literature to know what interventions are
performed by nursing professionals in the care of adult patients with OD.
Methods: A systematic literature review was conducted, following the
Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses
(PRISMA) declaration guideline. Included are observational and analytical
scientific studies on the interventions nurses made in the assessment and
screening of OD secondary to age and/or neurodegenerative diseases, as
well as nursing interventions in patient’s care and diagnosis in the electronic
databases of Medline, SCOPUS and CINALH.

Results: A total of 51 articles were included: 10 observational studies, 29
experimental studies and 12 systematic reviews. The 66.7% studies talked

about the interventions to patients with OD secondary to ICTUS. The
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82.05% was performed in a hospital setting. In the 49.01% of the articles,
nurses are mentioned as participants in the interventions.

Conclusion: Screening and clinical assessment of OD for an early diagnosis
are the interventions performed by the most prevalent nursing professionals
found in the literature, mainly in the OD, due to ICTUS and in the hospital
setting. Further research on interventions by nursing professionals is needed

in this area.

Keywords: disorders deglutition, dysphagia, nursing

interventions, swallowing disorders, systematic review

Molina L, Santos-Ruiz S, Clavé P, Gonzalez-de Paz L, Cabrera E.
Nursing interventions in adult patients with oropharyngeal dysphagia: a
systematic review. Eur Geriatr Med. 2018 Feb 21;9(1):5-21. DOI:
10.1007/s41999-017-0009-z
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EFFECT OF ORAL MENTHOL ON THE SWALLOW RESPONSE OF
PATIENTS WITH OROPHARYNGEAL DYSPHAGIA ASSOCIATED WITH
NEUROLOGICAL DISEASES AND AGING

Lorena Molina®, Laia Rofes?, Viridiana Arreola, Daniel Alvarez?3, Alberto
Martin3, Esther Cabrera?, Pere Clavé?3

(Submitted to Dysphagia)
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ABSTRACT

Background: Oropharyngeal dysphagia (OD) is a prevalent disorder
in older people and patients with neurological diseases. There is still

no pharmacological treatment.

Aim: The main goal of this study is to evaluate the effect of
administering oral menthol on the swallow response of elderly and
neurological patients with OD. In addition, this study also assesses

the safety of this treatment.

Methods: This was a double-blind, interventional, controlled study,

with a pre- post-treatment design, each patient acting as his/her
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own control. Patients with clinical sighs of OD according to the
Volume-Viscosity Swallow Test were studied by videofluoroscopy.
Patients were randomly assigned into two groups and received 10

2M or 103M menthol.

Results: We studied 40 patients, mean age 77.918.17years.
Supplementing the bolus with menthol significantly reduced the LV
closure time from 385+136.2 ms to 340.8+176.4 ms at the first series
(P=0.050) and to 324.2+130.1 at the second series (P=0.003). This
effect was specifically observed at 102M. Adding menthol to the
bolus slightly decreased the prevalence of penetrations at the
laryngeal vestibule (60.5% of patients presented penetrations at
nectar control vs 50.0% with the bolus supplemented with menthol,
P=0.489). Menthol did not change the prevalence of oropharyngeal
residue nor bolus velocity at any of the concentrations tested. None

adverse event were detected during the study.

Conclusion: Our results suggest that supplementing the alimentary
bolus with menthol activates TRPMS8 in oropharyngeal sensory
neurons. This is a potential pharmacological strategy to improve the
swallow response in patients with OD associated with neurological

diseases or aging.

Keywords: Deglutition disorders; TRP cation channels; therapy;

menthol
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BACKGROUND

Oropharyngeal dysphagia (OD) is a prevalent digestive disorder in
older people (>70 years) and has been recently recognized as a
geriatric syndrome. The main features of OD are: (1) a high
prevalence ranging from 23% in independently living older people
to 47% in hospitalized older patient and over 51% in institutionalized
older patient[1]; (2) severe complications either related with the
decreased swallowing efficacy with 45% prevalence of malnutrition
or due to decreased swallowing safety with 50% prevalence of
aspiration pneumonia that leads to a 50% of mortality rate[2,3].
However, there is no specific pharmacologic treatment for OD in

older patients yet.

Pathophysiology of OD in elderly people has been recently
characterized by our group and is based on motor and sensory
alterations. OD patients present oropharyngeal motor disorders
such as delayed laryngeal vestibule closure and upper esophageal
sphincter opening, slower movement of the hyoid bone and weaker
tongue propulsion[4]. Older people also present a decline in the
pharyngeal sensory function, more severe in older patients with
ODI[5,6]. This impairment might be a critical pathophysiological
element of swallowing dysfunction in older patients. Both motor
and sensory swallowing dysfunctions are responsible of the high
prevalence of VFS signs of impaired safety (aspirations) and efficacy

(residue) of swallowing in older patients.
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Treatment of OD is now evolving from compensation to active
treatments, aiming to restore the swallowing dysfunction. Some of
these active treatments are focus on improving the oropharyngeal
sensitivity either by electrical[7], thermal[8] or chemical stimuli[9].
Previous studies have tried to increase the sensory input through
agonists of the Transient Receptor Potential Channels (TRP), such as
piperine or capaicin[10,11]. Our research group has found promising
results with oral administration of capsaicin and piperine[12,13],
that reduced penetrations by shortening the laryngeal closure time
in older patients with OD. Another TRP agonist that could have
positive results in the swallow response is menthol. Menthol is a
dual TRPA1 and TRPM8[14,15] agonist, two cold sensitive receptors.
While TRPA1 is activated by low concentrations of menthol, higher
concentrations block TRPA1 and activate TRPMS8[16]. A preliminary
study by Ebihara et al. found that menthol reduces the latency of
the swallow response in a concentration-dependent manner[17].
These results need further confirmation. Moreover, the specific
effects of menthol on the physiology of swallow response remain

unknown[18-20].

The main goal of this study is to evaluate the effect of
supplementing the alimentary bolus with menthol on the
swallowing response of elderly and neurogenic patients with OD. In
addition, this study will also assess the side effects of this

pharmacological strategy.
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METHODS

Patients

A clinical study was carried out in the Gastrointestinal Physiology
Laboratory and in the Radiology Unit of the Hospital de Mataré
(Spain) between May 2013 and December 2014. We studied
patients with clinical complains of OD associated with aging (>70
years), neurodegenerative diseases or stroke. Study protocol was
approved by the Ethical Comitee of the Hospital de Matard (code:
MAO01-11/2012) and was conducted according to the principles and
rules laid down in the Declaration of Helsinki and its subsequent
amendments. Written informed consent was obtained from all the

included patients. Registration number: NTC03050957

Study design

This was a double-blind, interventional, controlled study, with a pre-
post-treatment design, each patient acting as his/her own control.
Patients with clinical signs of OD according to the Volume-Viscosity
Swallow Test[21,22] were studied by videofluoroscopy. Patients
were randomly assigned into two groups and received 10-2M or 10-

3M menthol (Ref W266523 ALDRICH, Saint Louis, USA).

Clinical characteristics

Baseline characteristics were collected before the intervention:
sociodemographic data, functional capacity according to the Barthel
Index, co-morbidities according to the Charlson Comorbidity Index

and nutritional status according to the Mini Nutritional Assessment
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short form [23]. Clinical dysphagia symptoms were also obtained by
means of the Eating Assessment Tool (EAT-10)[24,25] and the
Sydney Swallow Questionnaire (SSQ) [26].

Videofluoroscopy

All participants were then imaged for the videofluoroscopic study,
seated, in a lateral projection which included the oral cavity,
pharynx, larynx, and cervical esophagus. Videofluoroscopic
recordings were obtained with a Super XT-20 Toshiba Intensifier
(Toshiba Medical Systems Europe, Zoetermeer, the Netherlands)
and recorded at 25 frames/s using a Panasonic AG DVX-100B video
camera (Matsushita Electric Industrial Co, Osaka, Japan). Patients
were studied during the deglutition of one series of 5, 10 and 20 mL
nectar control boluses and two series of 5, 10 and 20 mL nectar
boluses supplemented with the corresponding concentration of
menthol: 10-2M and10-3M. Following the nectar control series, a
sensitization process was conducted on each patient by
administering two 5-mL boluses, also supplemented with the
corresponding concentration of menthol (10-2M or 10-3M
depending on the group), 5 min before the first treatment bolus
series, and then the two menthol-supplemented bolus series were
administered 10 min apart. Nectar viscosity was obtained by adding
3.5 g of thickener Resource ThickenUp (Nestlé Nutrition, Barcelona,
Spain) to 100 mL of liquid made 1:1 with mineral water and the X-

ray contrast Omnipaque 300 mg |I/mL (GE Healthcare Bio-Sciences,
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Madrid, Spain). Boluses were carefully offered to patients with a

syringe.
a) Videofluoroscopic signs of safety and efficacy of
deglutition were identified accordingly to previously
accepted definitions: impaired tongue propulsion, oral
residue and inefficient glossopalatal seal were assessed in
the oral phase; vallecular, pyriform sinus residue, laryngeal
vestibule penetrations and aspirations (classified according
to the Penetration-Aspiration Scale (PAS)[4,27]), and upper
esophageal sphincter opening were assessed in the
pharyngeal phase([7,8].
b) Oropharyngeal swallow response. Digitization,
analysis and measurements of videofluoroscopic images
were made using the software Swallowing Observer (Image
and Physiology SL, Barcelona, Spain). The following
guantitative measurements of oropharyngeal swallow
response were obtained during 5 mL swallows: a)
Oropharyngeal reconfiguration - timing of the opening and
closing of the glossopalatal junction (GPJ), velopharyngeal
junction (VPJ), laryngeal vestibule (LV), and upper
esophageal sphincter (UES), GPJ opening being given the
time value 0; b) Hyoid motion - vertical and anterior hyoid
position was determined in an xy coordinate system in each
frame. The anterior-inferior corner of C3 was used as the
origin and the vertical axis was defined by a line connecting

the anterior inferior corners of C3 and C5, and c) Bolus
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kinematics —mean bolus velocity (m s-1) from the GPJ to the

UES was also calculated.

Adverse events
Adverse events occurring during the study were documented and
possible relationship to the study procedures assessed according to

the Karch and Lasagna algorithm.

Statistical methods

Categorical variables were described as relative and absolute
frequencies and compared by the Fisher’s exact test (comparisons
between groups) or the McNemar’s test (comparisons within each
group). Quantitative parameters were described by meantSEM.
Comparisons between groups were assessed by the non-parametric
Mann—-Whitney U-Test and comparisons within each group were
assessed by the non-parametric Wilcoxon matched pairs test.
Statistical significance was accepted if P values were less than 0.05.
Statistical analysis was performed using GraphPad Prism 5.01 (San

Diego, CA, USA).

RESULTS

Baseline characteristics

Fifty-seven patients with clinical suspicion of OD were screened for
the study. Seventeen patients were excluded mainly because they
did not present any sign of dysphagia in the V-VST (exclusion

criteria). Finally, 40 patients underwent the videofluroscopic study:

120



Capitulo 2

20 patients were evaluated with menthol at the concentration of 10-
2M and 20 with the concentration of 10-3M. Two patients (one of
each group) were finally excluded from the analysis because one of
them presented esophageal dysphagia and the other one was
unable to finalize the videofluoroscopic protocol. So, 38 patients

completed the study (Figure 1).

0 =»exclusioncriteria
e 31| /] [
Grouph: GroupB:
Menthol 10 M Menthol 10 M
n=20 n=20
[ N= 1 patient ﬂ:cludrd] [ M= 1 patient mcludrd]

n=19 n=19

completed faly| t

patients pati

| S | S i ———

Figure 1. Flow-chart of the patients included in the study.

Demographic and clinical characteristics of the study population are
summarized in Table 1. patients included in the study presented
advanced age (77.9 + 8.17 years) associated with aging (>70 years)
(n=25), neurodegenerative diseases (n=7) or stroke (n=6),
polymorbidity (Charlson Comorbidity Index 2.35 * 2.03), impaired
functional capacity (Barthel Index 77.62 + 30.96), high risk of

malnutrition in the 50% of the patients (Mini Nutritional Assessment
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short form),

clinical

complaints of OD

(EAT-10 and SSQ

questionnaires) and marked impairment in quality of life (EuroQ-5D

57+ 22.22).
All | N=38) 10°M group (n=15) 10'M group [n=13) P value
Agze [years) Tr42xBA0 T7.73+x813 7710 + 824 08194
Sex (men) 17 (82,5%) 7 (36.24%) 10{50%) 05273
Associzted pathologies:
Aging (> 70 years] 25 12 13 1
Sroks b 3 3 1
Neuradegenerative disease 7 4 3 1
Indax 2.35+2.03 15+ 128 28211 01272
Polypharmacy:
Number tobal drugs 75t 5,18 94 £ 520 871530 0,6759
Sedaties 24 (60%) 13 (32.5%) 11 (27.5%) 0,7475
Antgepresonts 13(32.5%) 7(17.5%) 6 (15%) 1
Antinsychotic 7(17.5%) 4 [10%) 3 (7.5%) 1
Funcionality: Barthel Index 77.62 £ 30,96 75337 80,20 £ 2853 07279
Nutritional status: MNA-5F
19 21(52.5%) 9 (45%) 12 (60%) 0,7759
Ar sk af melnuenoion 5-11) 12 (30:) 9 (45%) 3 (15%) 0,0824
Malnaurished 10-7) 7 (15.5%) 2 (10%) 5 (25%) 0,4075
Symptoms dysphagia
questionnaires:
EAT-10 173+7.54 17851729 16.75 +7.53 06508
551 B27.J £ 35555 8732 +387.28 782.2 * 312,85 0,426
Quality of life: furedol 50 Ert2r12 55,75+ M.11 BE.60 2459 06854

MNA-SF mind nutritlona! assessnent shart __r';\-m-', . EAT-10 eating gssessment taol, 550 Skaney Swallow Questionnalne

Table 1. Demographic, clinical and nutritional characteristics of the

study population.
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Prevalence (%)

Effect of Menthol in the VFS signs of impaired swallow response
At nectar control series, patients included in the study presented
impairment in swallow physiology characterized by high prevalence
of videofluoroscopic signs of impaired safety (23 patients (60.5%)
presented laryngeal vestibule penetrations) and/or efficacy (27
patients (71.1%) presented oral and/or pharyngeal residue) of
swallow. The mean PAS score was 2.5+1.8. There were no significant
differences between groups in the prevalence of videofluoroscopic
signs of impaired safety or efficacy of swallow at nectar control
viscosity.

Adding menthol to the bolus slightly decreased the prevalence of
penetrations at the laryngeal vestibule (60.5% of patients presented
penetrations at nectar control vs 50.0% with the bolus
supplemented with menthol, P=0.489). When analyzing the two
menthol concentrations separately, any of the two concentrations
reduced significantly the prevalence of penetrations at the LV

compared to nectar control series (Figure 2).
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Figure 2. Effect of menthol on videofluoroscopic signs of impaired safety
and efficacy of swallow.

Similar results were found when analyzing the PAS: we observed a
trend of improvement in the PAS score with the bolus supplemented
with menthol (2.2+1.6) compared with bolus control (2.5+1.8,
P=0.216) even though the differences were not statistically
significant.

Regarding the efficacy of swallow, the supplementation of the
alimentary bolus with menthol did not show any effect on the

prevalence of oral or pharyngeal residue (Figure 2).

Effect of Menthol in the timing of oropharyngeal swallow response
Patients included in the study presented a delayed swallow
response: they protected the airway (LV closure time) at 385+136.2
ms, opened the UES at 293.7490.78 ms and had a total duration of
swallow response of 1012+487.6 ms.

Supplementing the bolus with menthol significantly reduced the LV
closure time to 340.8+176.4 ms at the first series (P=0.050) and to
324.24130.1 at the second series (P=0.003). When analyzing the
different concentrations separately, we found that only those
patients that received the highest concentration (10-2M) reduced
significantly the LV closure time (408.4+147.6 ms at nectar control
vs 334.7+143.1 ms with the bolus supplemented with menthol 10-
2M, P=0.012). However, bolus supplementation with menthol 10-

3M did not shortened the LV closure time (Figure 3).
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LV closure time (Menthol 10°2M) B) LV closure time (Menthol 10°M)
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Figure 3. Effect of Menthol 10°M (A) and 10°M (B) in the
Laryngeal Vestibule (LV) closure time. White bar corresponds to
the LV closure time of the nectar control series, gray bar (VFS T1)
corresponds to the LV closure time of the first supplemented series and
black bar (VES T2) corresponds to the LV closure time of the second
supplemented series. The dashed line indicates the reference value for

healthy volunteers (LV closure time = 160 ms). *P<0.05.

We did not find any significant effect of menthol in the UES opening
time (300+122.58 ms at the first supplemented bolus (P=0.887) and
282.10+115.76 ms at the second supplemented bolus (P=0.221)) or
in the total duration of swallow response (909.5+169.4 ms at the
first supplemented bolus (P=0.194) and 904.2+130.0 ms at the
second supplemented bolus (P=0.067)). The supplementation of the
alimentary bolus with menthol neither changed significantly the
bolus velocity (0.24+0.09 m/s at the nectar control bolus, 0.26+0.13
m/s (P=0.436) at the first series supplemented with menthol and
0.25+0.09 m/s (P=0.242) at the second series).

Adverse events

None adverse event were detected during the study.
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DISCUSSION

We have found that the supplementation of the alimentary bolus
with menthol improve the swallow response of patients with OD
associated to aging and neurological diseases. Specifically, menthol
at 10-2M reduces the laryngeal vestibule closure time, therefore
protecting earlier the airway. However, this improvement in the
biomechanics of swallow response was not strong enough to induce
significant changes in the safety of swallow, although a trend in the
reduction of laryngeal vestibule penetrations was observed. Our
results suggest that supplementing the alimentary bolus with
menthol could improve the effect compensatory of thickenersin the
protection of the airway and reduce the aspiration pneumonia risk
in patients with OD.

The main aim of DO treatment is to avoid respiratory complications
through the prevention of laryngeal vestibule penetrations and
tragueobronquial aspirations. Aspiration pneumonia is associated
with high mortality rates[28], specifically in a frail population as the
one we have evaluated in our study[29-32]. Compensatory
strategies, such as increasing liquid viscosity with thickeners,
modifying texture of solids and adopting postural strategies,
improve the safety of swallow, but do not modify swallow
biomechanics and do not promote swallow recovery.
Supplementing the alimentary bolus with sensory stimulants, such
as capsaicin and piperine[12,13], have proof to be effective
improving the safety of swallow of dysphagic patients through the

modification of the swallow response time[33]. These stimulants act
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activating the TRPV1 channels expressed in the sensory neurons of
the oropharynx, increasing the sensory input to the brainstem and
to the cortex, facilitating the triggering of the swallow response and
potentially promoting neuronal reorganization.

Similarly, we hypothesized that TRPM8 can also be used as a
pharmacological target to improve the swallow response of
dysphagic patients. Menthol, an organic compound obtained from
mint oils, is a TRPMS8 agonist that we used to test this hypothesis.
In our study we have evaluated the effect of menthol in patients
with OD associated to aging, neurodegenerative diseases and
stroke. This is an important point, because most of the new neuro-
stimulation techniques are focused on patients with post-stroke
dysphagia[34,35] and their effect in other dysphagia etiologies have
not been investigated. The population included in the study is frail
and vulnerable as a consequence of their advanced age, present
high number of co-morbidities, polymedication and impaired
functional and nutritional status and are at high risk of aspiration
pneumonia[4].

We have found that menthol improves the biomechanics of swallow
response, reducing the laryngeal vestibule closure time (between
45-75 ms). However, this improvement only had a slight non-
significant effect in the improvement of the prevalence of VFS signs
of safety of swallow. Previous studies using piperine and
capsaicin[12,13] found greater improvements on the timing of the
swallow response (piperine reduces the laryngeal vestibule closure

time 75-100 ms and capsaicin 115 ms) and, as a consequence, lead
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to greater improvements on the VFS signs of safety of swallow. We
know from previous physipathological studies[4] that the laryngeal
vestibule closure time is the biomechanical key factor that
determines the safety of swallow. To reduce the laryngeal vestibule
closure time is one of the strategies to increase the safety of
swallow. However, our results suggest that, to have a clinical effect,
this reduction should be of enough amplitude (higher than 75 ms).
In contrast to the study with capsaicinoids, and similarly to the study
with piperine, when we supplemented the bolus with menthol, no
effects were observed in the efficacy of swallow. Menthol did not
change the prevalence of oropharyngeal residue, suggesting we
obtained in this study a pure neurological effect without changing
muscle performance.

The absence of adverse events is also an important finding of the
study, demonstrating that the supplementation of the alimentary
bolus with menthol is a safe and well-tolerated therapy for
dysphagia treatment.

In conclusion, supplementation of the alimentary bolus with
menthol or other TRP agonists is an easy and cheap strategy to treat
OD, that do not requires patient collaboration, neither specific
equipment or trained staff. The use of TRP agonists can potentiate
the effect of thickeners in the treatment of dysphagia. These results,
together with the ones obtained in the previous studies using other
TRP agonists, open the door to the development of a
pharmacological therapy for dysphagia. It seems that TRPV1 is a

better target that TRPMS to treat dysphagia. However, we have to
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take into account that organoleptic proprieties of TRPMS8 agonists
(menthol) are better that TRPV1 (capsaicin and piperine), therefore
it is important to further investigate this molecular target, exploring

other agonists and/or adjusting the range of concentrations.
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Resumen

Introduccién: El tratamiento principal de los pacientes ancianos y
neurolégicos con disfagia orofaringea (DO) es compensatorio. Los nuevos
espesantes a base de goma xantana mejoran la seguridad de la deglucion sin
aumentar los residuos orofaringeos reduciendo las aspiraciones, pero sin
alterar la fisiologfa de la deglucion y la respuesta motora orofaringea. El
objetivo de este estudio es determinar la efectividad de un tratamiento
compensador, suplementando el bolo alimenticio con espesante de base de
goma xantana frente a un tratamiento de neuro-estimulacion, suplementando
el bolo alimenticio con diferentes concentraciones de mentol (agonista de los
TRPMS8) en pacientes con DO secundaria a la ancianidad, enfermedades
neurodegenerativas e ICTUS.

Metodologfa: estudio de casos y controles en el que se apatearon dos
cohortes de pacientes (1:1) segin la etiologia de la DO, la edad y el sexo. Los

casos (n=38) fueron tratados con un tratamiento de neuro-estimulacién
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(mentol) y los controles con tratamiento compensador basado en espesante
con goma xantana(n=>38).

Resultados: el bolo alimenticio suplementado con el espesante de base de
goma xantana presentaban mayor proteccion de la via aérea (y2=; p<0.001;
OR: 0.10 IC95%: 0.03 a 0.031). Respecto a los residuos faringeos existe una
tendencia a la significacion (3>=; p=0,048) y en el bolo suplementado con
mentol se observé una tendencia a la significacién en el tiempo de cierre del
VL (F: p= 0.044)

Conclusiones: En la DO, tanto el tratamiento compensador como el
tratamiento activo inciden en la seguridad de la deglucién protegiendo la via
aérea, pero el tratamiento que modifica la biomecanica de la deglucién es el
tratamiento activo neuro-estimulador que reduce el tiempo de cierre del VL
protegiendo asi la via aérea y permitiendo reducir el riesgo de neumonias por
aspiracion.

Palabras clave: disfagia orofaringea; TRP cation channels; espesantes; goma

xantana; mentol; agonista de los TRPM8

Introduccion

La disfagia orofaringea (DO) es un trastorno que se define como la
dificultad para mover el bolo alimentario desde la boca al eséfago,

patologia reconocida por la Organizacién Mundial de la Salud'.

Los pacientes con DO pueden presentar complicaciones derivadas por
alteraciones en la eficacia de la deglucién presentando residuo oral o
faringeo ocasionando deshidratacién o malnutriciéon (MN) como
consecuencia de una débil fuerza de propulsion del bolo alimenticio, o
por alteraciones en la seguridad de la deglucién, presentando
penetraciones y/o aspiraciones ocasionando infecciones respiratorias y

neumonias aspirativas (NA)*>. Estas alteraciones en la seguridad estin

140



Capitulo 3

asociadas a un retraso en la respuesta motora orofaringea (RMO)*,
principalmente en el retraso de cierre del vestibulo laringeo
(VL>160ms) y del esfinter esofagico superior (EES>220ms), causado

9,10

una respuesta neural enlentecida™ " siendo el doble que, en pacientes sin

DO, hecho que facilita la ocurrencia de las degluciones no seguras y
aspiraciones muy graves’, como las neumonias de origen aspirativo'' ™"
Aproximadamente entre el 50-75% de estos pacientes presentan
penetraciones del bolo alimenticio en VL y entre el 20-25% presenta

aspiraciones traqueo—bronquiales(”g. Los pacientes que han sufrido un

ICTUS triplican el riesgo de presentar neumonias aspirativas'*.

La etiologia de la DO esta asociada a la edad (40%>65afios),
enfermedades neurodegenerativas (52-82% Parkinson, 84% Alzheimer)
o ICTUS (30%)"'°, es uno de los problemas mas infradiagnosticados y
subestimados'” que tiene un impacto en salud muy negativo asociado
con mal pronéstico de vida y mortalidad™'®, hecho que ha llevado a

considerarla como sindrome gerizitricog’lg.

Carece de tratamiento farmacolégico especifico, la intervenciéon mas
basica que se realiza en pacientes con DO es un tratamiento
compensador que espesa los liquidos mediante espesantes de base de
almidén para intentar reducir las penetraciones en VL y las aspiraciones

traqueobronquiales™".

La desaceleracion de la velocidad del bolo a través de la faringe es el
principal mecanismo de accién de los espesantes para proteger la via
aérea respecto las aspiraciones™. A pesar del efecto terapéutico, mejorar
la viscosidad del bolo alimenticio suplementandolo con espesantes de

almidoén aumenta el residuo orofaringeo post deglucion, especialmente
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en pacientes con una propulsion del bolo enlentecida como es en el caso
de pacientes ancianos y con enfermedades neurolégicas™®*,

aumentando el riesgo de penetraciones y aspiraciones en VL.

Para paliar el déficit de los tratamientos anteriores, recientemente,
algunos estudios han explorado una nueva generaciéon de espesantes a
base de goma xantana para mejorar el efecto terapéutico y los atributos
sensoriales de los espesantes de base de almidon. La goma xantana
conserva la claridad de los liquidos claros y poseen amilasa que permite
mantener la viscosidad del bolo con la saliva consiguiendo que sea mejor
aceptado por los pacientes, aumentando la adherencia terapéutica del
tratamiento®>,

Los espesantes a base de goma xantana mejoran la seguridad de la
deglucion sin aumentar los residuos orofaringeos en personas con
enfermedades neurolégicas y en ancianos con DO™'". Reducen la
prevalencia de pacientes con aspiraciones, pero no producen ningun

efecto sobre las alteraciones de la fisiologfa de la deglucién y la RMO.

Existen otras estrategias de tratamiento, que, a pesar de no estar tan
instauradas en la practica clinica, estin mostrando evidencias de su
eficacia como los tratamientos neuro- estimuladores. En estos
tratamientos neuro-estimuladores se utilizan agonistas de los

termorreceptores (TRP)**’

para aumentar el estimulo sensorial de los
nucleos centrales de la deglucion del tronco cerebral y la corteza cerebral
para promover la reorganizacion cerebral y facilitar la activacion de la
respuesta deglutoria. Existen estudios sobre la estimulacién de los

TRPV1 por capsaicinoides o los TRPA1/V1 por piperina o los TRPM8

con mentol que han evidenciado que mejoran la seguridad y la eficacia
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de degluciéon modificando la RMO acortando la respuesta deglutoria en
pacientes de mayor edad con DO disminuyendo las penetraciones y
aspiraciones™*!.

Por lo tanto, el desarrollo de tratamientos que aumenten la seguridad y
la eficacia de la degluciéon es muy importante para evitar la presencia de
complicaciones respiratorias tan graves y mejorar las tasas de morbilidad

y mortalidad de los pacientes con DO*%,

Es por eso por lo que el objetivo de este estudio es explorar la seguridad
y eficacia asociada a un tratamiento compensador (suplementacion del
bolo alimenticio con espesante de base de goma xantana) y un
tratamiento de neuro-estimulacién (agonista del TRPMS8) en pacientes
con DO secundaria a la ancianidad, enfermedades neurodegenerativas

e ICTUS.

Metodologia

Disefio

Estudio de casos y controles para determinar la efectividad de un
tratamiento compensador (suplementacion del bolo alimenticio con
espesante de base de goma xantana) frente a un tratamiento de neuro-

estimulacion (agonista del TRPMS) en pacientes con DO secundaria a

la ancianidad, enfermedades neurodegenerativas e ICTUS.
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Poblacién y muestra

El estudio se llevé a cabo en el Laboratorio de Fisiologia
Gastrointestinal y en la Unidad de Radiologia del Hospital de Matard
entre mayo de 2015 y diciembre de 2016. Se incluyeron 38 casos a los
se les administré el bolo alimenticio suplementado con espesante de
almidoén y un agonista de los TRPMS8 (mentol a una concentracion de
10°M y 10°M) y 38 controles a los que se les administré el bolo
alimenticio suplementado con espesante de goma xantana. La inclusion
de los casos y de los controles se realizé durante las mismas fechas. Para
poder realizar el estudio de asociacién los casos y los controles se
aparearon segun edad, sexo y etiologia de la DO: asociada con el
envejecimiento (>70 afios) y/o enfermedades neurodegenerativas o
ICTUS.

El estudio se llevo a cabo de acuerdo con los principios y normas
establecidos en la Declaracion de Helsinki. Se obtuvo el consentimiento
port escrito de todos los pacientes. El Comité de ética del centro donde

se realiz6 el estudio dio su autorizacion.

Variables

Se recogieron variables sociodemograficas, antecedentes patolégicos,
tratamiento farmacoldgico activo, caracteristicas clinicas (peso, talla,
MC, circunferencia de brazo, muslo...) y la comorbilidad de los
pacientes que se midi6 con el indice de Charlson™.

Las variables principales son la seguridad y la eficacia de la deglucion,
para medirlas se utilizaron diversas las siguientes herramientas; Mini
Nutricional Assessment Short-Form (MNAsf), Eating Assessment

Tool-10 (EAT-10)", Sydney Swallowing Questionnaire (SSQ)”, el
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Test de Volumen — Viscosidad (MECV-V)** y un estudio
videfluoroscopico (VES, prueba gold standard para el estudio de la DO)
para identificar y analizar:

a) Signos VIS: Los signos de seguridad y eficacia de la deglucién fueron
identificados de acuerdo con las definiciones previamente aceptadas:
eficacia del sello labial, la propulsion de la lengua, presencia o no de
residuo oral, ineficacia del sello glosopalatino durante la fase oral;
residuos en valécula, senos o penetraciones o aspiraciones del vestibulo
laringeo (clasificadas segin la escala de Penetraciones-Aspiraciones,
PAS*) y la obertura del esfinter esofigico superior durante la fase

faringea.

b) Respuesta motora orofaringea: Las mediciones fueron obtenidas
durante las degluciones de 5ml de cada una de las viscosidades para
obtener: a) la reconfiguracion orofaringea — tiempo de apertura/cietre
del glosopalatino (GP]), del velofaringeo (VPJ), del vestibulo laringeo
(VL), del esfinter esofagico superior (EES), partiendo de la obertura del
GPJ como tiempo O; b) movimiento del hioides- mediciones del
movimiento tanto vertical como anterior estableciendo un sistema de
coordenadas XY para utilizar en cada secuencia. El angulo anterior-
inferior de C3 se utiliza como el origen y se establece una linea axial
conectando C3-C5 como el otro eje; ¢) Cinematica del bolo- la velocidad

del bolo (m s-1) se calcula desde GPJ hasta el EES.

Recogida de datos

A todos los participantes se les habia realizado el cribado con el test de
volumen — viscosidad (MECV-V), y a los controles con espesante de

goma xantana. También se les habfa sometido a una exploracion
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radiolégica dinamica, una VIS, en sedestacion se realizé una proyeccion
lateral incluyendo la cavidad oral, la faringe, la laringe y el esofago
cervical. Las grabaciones VIS se obtuvieron con un amplificador Super
XT-20 Toshiba (Toshiba Medical Systems Europe, Zoetermeer, Paises
Bajos) y se grabaron a 25 fotogramas con una camara de video
Panasonic AG DVX-100B (Matsushita Electric Industrial Co, Osaka,
Japon). Los pacientes fueron estudiados mientras realizaban la
deglucién de diferentes volumenes (5, 10 y 20ml) a diferentes
viscosidades* como néctar, pudin y liquido con el espesante de base de
goma xantana en los controles y con el espesante de base de almidon
suplementado con diferentes concentraciones de mentol en los casos.
Los signos videofluoroscopicos de la RMO se analizaron durante las
mediciones de las imagenes con el programa Swallowing Observer
(Image and Physiology SL, Barcelona, Espafa). Los bolos fueron

administrados cuidadosamente con una jeringa de 50 ml a los pacientes.

Andlisis de datos

Los datos recogidos se introdujeron en una base de datos y se analizaron
mediante paquete estadistico GraphPad Prism 5,01 y SPSS 23.

Las variables cualitativas se describieron mediante distribuciéon de
frecuencias absolutas y relativas, y las variables cuantitativas se
describieron con la media y el error estandar.

El analisis de asociacion se realizé en dos fases: estudio de asociacion
de la seguridad y eficacia del espesante habitual con almidén respecto a
espesante con goma xantana. A continuacion, se realizé el estudio de
asociacion de la seguridad y eficacia de los espesantes con de goma

xantana con mentol a diferentes concentraciones. En ambos casos se
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utiliz6 la prueba de chi cuadrado o el test exacto de Fischer cuando no
cumplia las condiciones de aplicacion.

Para estudiar la seguridad en las aspiraciones se categorizé segun la
escala de Rosembeck®, los valores inferiores a 3 se consideraron
deglucién segura y valores superiores no seguras entendiendo que una
puntuacion entre 3 y 5 era una penetracion y una puntuacion entre 6 y
8 era una aspiracion.

En caso de que el analisis de asociacién resultara significativo se estudié
la magnitud del efecto se realiz6 un analisis con regresion logistica
multinomial, la magnitud se midié mediante Razén de Odds. Se
reportaron con un intervalo de confianza del 95%. Para todas las

pruebas se considerd un nivel de significacion estadistica inferior a 0,05.

Resultados

Se aparearon 38 pacientes que habfan seguido un tratamiento con
espesante de base de goma xantana con 38 pacientes a los que se les
habia administrado un tratamiento con espesante de base de almidén y
mentol a diferentes concentraciones (10”°M y 10°M). Segtn los critetios
establecidos, fueron apareados 1:1 por etiologia de la DO, edad y sexo
a excepcion de dos controles que no pudo aparearse por sexo. Las
caracteristicas demograficas y clinicas de los casos y los controles se
resumen en la tabla 1. Los pacientes, en ambos grupos, tenfan DO
asociada con el envejecimiento en mas del 65% de los casos (n=25).
Eran pacientes polimedicados (8.72%f 4.21 farmacos en el grupo
controles y 7.5% 5.19 en el grupo casos), con una elevada comorbilidad,
presentaban una baja esperanza de vida (indice de Charlson 2.60£2.09

afios en el caso del grupo controles y 2.35+ 2.03 en los casos). El estado
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nutricional del grupo controles es peor, segin el MNAsf el 39.47%
(n=15) de los pacientes del grupo controles presenta malnutricién
respecto al 18.42% (n=7) del grupo casos, aunque en mas del 30% de
los pacientes en ambos grupos presentan riesgo de malnutricion (n=13
en el grupo controles y n=12 en el de casos). Los pacientes del grupo
controles presentan peor estado de malnutricion y sintomas mas
severos de disfagia (EAT-10 de 10.10% 6.82 y SSQ 451.36£315.42, el

18-26% presentan disfuncion).
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Tabla 1. Caracteristicas demograficas, clinicas y nutricionales de la poblacién
estudiada con un tratamiento compensador (bolo suplementado con goma
xantana, grupo controles) y con un tratamiento de neuro-estimulacién (bolo

suplementado con mentol, grupo casos).

CONTROLES CASOS
Pacientes (N=38) Pacientes (N=38)
Edad (afios) 78+7.96 77.918.10
Sexo (Hombres) 19 (50%) 17 (42.5%)
Patologias Asociadas a
Disfagia:
Edad 25 (65.78%) 25(65.78%)
ICTUS 6 (17.78%) 6 (17.78%)
Enferm neurodegenerativas 7 (18.42%) 7 (18.42%)
Co-morbilidad:
indice de Charslon 2.60 + 2.09 2.35+2.03
Polimedicacién:
N2 fdrmacos totales 8.72+ 4.21 7.5+ 5.19
Sedantes 22 (57.89%) 24 (60%)
Antidepresivos 10 (26.31%) 13 (32.5%)
Antisicéticos 6 (15.78% ) 7 (17.5% )
Estado nutricional: MNAsf
Estado nutricional normal 10 (26.31%) 19 (50%)
Riesgo de malnutricion 13 (34.21%) 12 (31,57%)
Malnutriclén 15 (39.47%) 7 (18,42%)
Cuestionarios sintomas
disfagia:
EAT-10 10.1016.82 17.3+7.54
55Q 451.36+ 315.42 827.7 + 355.95

MNA-SF mini nutritional assessment short form, EAT-10 eating assessment tool-10, SSQ Sydney Swalow Questionnaire
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1) Efectividad del tratamiento compensador con el espesante de

base de goma Xantana (RTUC)

Efecto del espesante de base de goma xantana en los signos y sintomas

de seguridad de 1a DO

El 13.2% (n=5) de los pacientes completaron el MECV-V con las tres
viscosidades y volumenes, los motivos fueron la alteracion en la
seguridad de la deglucién.

El 65.8% (n=25) de los pacientes que habfan seguido el tratamiento con
espesante de goma xantana (grupo controles) completaron la serie de
viscosidad néctar y solo el 23.7% (n=9) pudo completar la serie liquido.
El 55.26% (n=21) de los pacientes que recibieron el bolo a viscosidad
néctar presentaron una via aérea asegurada, el 39.47% (n=15) presentd
penetraciones en el VL y dos pacientes presentaron aspiraciones
(5.26%). Cabe destacar que 78.95% (n=30) no present6 residuo
faringeo y el 86.34% (n=33) no presentd residuo oral.

A viscosidad pudin, el 86.84% (n=33) presentd una via aérea segura y
sin  residuo orofaringeo, tan sélo el 10.53% (n=4) presentd
penetraciones en el VL y un tinico paciente presento aspiracion (2.63%).
Se puede observar en la figura 1 la prevalencia del residuo oral, faringeo

y las penetraciones en el VL de los pacientes.
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Figura 1. Prevalencia del residuo oral, faringeo y penetraciones en el VL de los

pacientes que habian sido evaluados con espesante RTUC.
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Se observa como a mayor viscosidad del bolo, mayor proteccion de la
via aérea mejorando la puntacién en la escala de Rosenbeck, la
viscosidad mads protectora es pudin 1.395%£1.198 frente a néctar
2.10%1.79 (P=0,0061) y frente a liquido 3.15*1.877 (P<0.0001),
seguida de la viscosidad néctar.

Agrupando a los pacientes en degluciones seguras (Rosenbeck <3) o no
seguras (Rosenbeck >2) no encontramos diferencias significativas, es
decir, adaptando el bolo alimenticio suplementado con goma xantana
con una viscosidad y un volumen determinado, se consigue mejorar la
puntuacién en la escala Rosenbeck, pero no conseguimos modificar la

deglucién a una deglucion segura.

Efecto del espesante de base de goma xantana en los signos VES de la

DO

Los pacientes que cerraron antes la via aérea (cierre del VL) fueron a los
que se les administré el bolo alimenticio suplementado con espesante
de base de goma xantana a viscosidad néctar 400£140ms respecto a los
510%£280ms que tardaron a los que se les administro la viscosidad pudin
encontrando una diferencia significativa (P=0.022) y también en néctar
4011143 respecto a liquido 487£218ms (P=0.029) tal y como se puede
observar en la figura 2.

Existe un aumento de la velocidad del bolo alimenticio suplementado
con goma xantana en la viscosidad néctar 211294ms respecto a los
167£96ms de la viscosidad pudin (P=0.0016). Se encontraron
diferencias significativas en la apertura del VL en la serie néctar

1006£204ms respecto a la serie pudin 1126+302ms (P=0.0234).
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Figura 2. Tiempos de cierre del VL en las tres viscosidades. La linea discontinua indica

el valor de normalidad (160ms).

En los tiempos registrados en la apertura del EES (UESO) encontramos
que en los bolos alimenticios suplementados con goma xantana a
viscosidad néctar fue menor respecto al resto siendo de 360£130ms
respecto a los 510%X290ms en la viscosidad pudin, encontrando
diferencias significativas (P=0.0013) y un tiempo de UESO de
390%180ms en liquido (P=0.0026 vs néctar) como se aprecia en la figura
3.
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Figura 3. Tiempos de apertura del esfinter esofagico superior (UESO). La linea

discontinua indica el valor de normalidad (160ms).
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Comparacion del efecto terapéutico en la DO con la suplementacién

del bolo alimenticio entre dos tipos de espesantes (goma xantana frente
almidén)

Comparamos el efecto del espesante de base de goma Xantana en los
signos y sintomas de seguridad y en los signos VES de la DO con el
efecto del espesante de base de almidén utilizado en el grupo control
para valorar la potencia del efecto terapéutico de los dos espesantes en
la suplementacion del bolo alimenticio en pacientes con DO secundaria
a la ancianidad, enfermedades neurodegenerativas o ICTUS.

Se evaluo la viscosidad néctar en los tres volumenes de 5, 10 y 20 ml ya
que por razones de seguridad no todos los pacientes realizan el MECV-
V completo en todas las viscosidades.

Respecto a la seguridad de la deglucion, se evalu6 si existian diferencias
estadisticas entre los dos espesantes en referencia a la escala de
Rosenbeck* valorando las aspiraciones y penetraciones, pero la n era
muy pequefa por lo que decidimos agruparlos en degluciones seguras
(Rosenbeck = 2) o no seguras (Rosenbeck = 3) y de esta manera
aumentar la potencia estadistica.

Agrupandolos en degluciones seguras y no seguras se puede observar
en la tabla 2 que no encontramos diferencias en las proporciones de
deglucién no seguras entre el espesante con almidén y el de base de

goma xantana para los tres volimenes (néctar 5, 10 y 20mL).
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Tabla 2. Comparacién de las degluciones seguras y no seguras de los

espesantes de almidén y goma xantana a viscosidad néctar en los

volimenes de 5, 10 y 20mL.

Deglucién NO

seguran (%) P
Néctar 5ml
Goma Xantana 2(5,26%) 0.43%
Almidén (control) 5(13,16%) ’
Néctar 10ml
Goma Xantana 4(10,81%) 0.346*
Almidén (control) 8(21,05%) ’
Néctar 20ml
Goma Xantana 8(21,62%) 0,588

Almiddn (control)

27 (27,03%)

*Test de Fischer

Al evaluar las penetraciones y aspiraciones que presentaban los

pacientes en la viscosidad néctar en cada uno de los volimenes de los

dos espesantes, observamos en la tabla 3, que no presentan diferencias

significativas, por lo tanto, ninguno de los dos espesantes es mas

protector respecto al otro en la seguridad de la degluciéon ya que no

inciden en la disminucién de las penetraciones o aspiraciones en los

pacientes.
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Tabla 3. Comparaciéon de las penetraciones y aspiraciones de los
espesantes de almidon y goma xantana a viscosidad néctar en los

volimenes de 5, 10 y 20mL.

Via derea Penetraciones Aspiraciones
asegurada n (%) n (%) n (%) P
Néctar 5ml
Goma Xantana 30(78,95%) 8(21,05%) 0 0,133*
Almidodn (control) 23 (60,53%) 15(39,47%) 0
Néctar 10ml
Goma Xantana 25 (67,57%) 11(29,73%) 1(2,70%) 0,807
Almidon (control) 23 (60,53%) 14 (36,84%) 1(2,63%)
Néctar 20ml
Goma Xantana 24 (64,86%) 11 (29,73%) 2(5,41%) 0210
Almidodn (control) 21 (56,76%) 16 (43,24%) 0 ’

*Test de Fischer

Respecto a la eficacia y la seguridad de la deglucién, se observa en la
tabla 4 que existen diferencias estadisticamente significativas
importantes en la presencia de los residuos orales, faringeos y las
penetraciones en VL. La proporcioén de pacientes a los que se le habia
administrado el bolo alimenticio suplementado con el espesante de base
de goma xantana presentaban mayor proteccion de la via aérea (x3
P<0.001; OR: 0.10 IC95%: 0.03 2 0.031). Al obtener un OR de 0.10 por
lo que podemos asegurar que el espesante de goma xantana es muy
protector, mucho mas que el almidon.

En los residuos faringeos existe una tendencia a la significacion (3

P=0,048) por lo que parece que el espesante de base de goma xantana
sea mas protector respecto al de almidén. Respecto a las penetraciones
del VL no existen diferencias estadisticamente significativas entre

ambos espesantes.
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Tabla 4. Comparacion del residuo oral, faringeo y penetraciones en el
VL que presentan los pacientes evaluados con espesantes de almidoén y

goma xantana.

Presentan n (%) p
Residuo Oral
Gt?ma Xantana 5(13,16%) <0,001
Almiddn (control) 23(60,53%)
Residuo Faringeo
Goma Xantana 8(21,05%) 0,048
Almidon (control) 16 (42,11%)
Pentraciones VL
Goma Xantana 15 (41,67%)
0,197

Almidon (control) 21 (56,76%)

La tabla 5 muestra que ninguno de los dos espesantes modificé la RMO,
se puede observar una diferencia estadisticamente significativa en la
obertura del EES (F; p=0.010), el bolo alimenticio suplementado con
goma xantana incide en la mejora de la obertura del EES (UESO)
respecto al espesante de base de almidén, este hecho podtia favorecer a
proporcionar una mayor proteccion en la seguridad de la via aérea

pudiendo disminuir las aspiraciones en estos pacientes.
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Tabla 5. Comparacion de la velocidad del bolo, el cierre del VL (LVC)
y la obertura del esfinter esofagico superior (UESO) que presentan los

pacientes evaluados con espesantes de almidon y goma xantana.

Espesante Media (DE) F Valor-p
Velocidad 0,2118 (0,094
Gc.m,m Xantana ' (0,094) 0,849 0,360
del bolo Almidén (control) 0,2330(0,104)
LVC Goma Xantana 0,4032 (0,140) 0,317 0,575

Almidon (control) 0,3853(0,136)

Goma Xantana 0,3632(0,136)
UESO L, 6,911 0,010
Almiddén (control) 0,2932 (0,090)

2) Comparacion del efecto terapéutico en la DO de un
tratamiento compensador (suplementacion del bolo con
espesante de nueva generacion, RTUC) frente a un tratamiento
de neuro-estimulacion (suplementacion del bolo alimenticio con

un agonista del TRPMS, mentol food grade)

Respecto a la seguridad de la deglucion, se evalu6 si existian diferencias
estadisticas entre los dos espesantes en referencia a la escala de
Rosenbeck* valorando las aspiraciones y penetraciones, pero la n era
muy pequefa por lo que decidimos agruparlos en degluciones seguras
(Rosenbeck < 2) o no seguras (Rosenbeck = 3) y de esta manera
aumentar la potencia estadistica.

Agrupandolos en degluciones no seguras se puede observar en la tabla
6 que no encontramos diferencias en las proporciones de deglucién no
seguras entre el tratamiento compensador con espesante base de goma
xantana respecto al tratamiento neuro-estimulador con el bolo

suplementado con mentol en las concentraciones de 10°M y 10°M.
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Tabla 6. Comparacion de degluciones NO seguras entre el tratamiento

compensador (goma xantana) y el tratamiento neuro-estimulador (bolo

suplementado con mentol).

tiempo = 5min

tiempo = 10min

Deglucién Deglucién
NO seguran (%) P NO seguran (%) P
Nectar 5ml
Goma Xantana 2(5,26%) 2(5,26%)
Mentol10%  1(5,26%) 1,000 2(10,53%) 0,725
Mentol 102 1(5,26%) 1(5,26%)
Nectar 10ml
Goma Xantana 4(10,81%) 4(10,81%)
Mentol 10%  6(31,58%) 0,100 4(21,05%) 0,583
Mentol 107 2(10,53%) 3(15,79%)
Nectar 20ml
Goma Xantana 8(21,62%) 8(21,62%)
Mentol 107 6(33,33%) 0,645 6(31,58%) 0,715

Mentol 102 5(26,32%)

5(26,32%)

Respecto a la eficacia y la seguridad de la deglucion, se observa en la

tabla 7 que existen diferencias estadisticamente significativas

importantes en la presencia de residuos orales, faringeos y en las

penetraciones en VL que presentan los pacientes en la viscosidad néctar

total (en cualquiera de los tres volumenes de 5, 10 o 20mL).
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Tabla 7. Comparacion de los residuos orales, faringeos las
p > g y
penetraciones en VL entre el tratamiento compensador (goma xantana,

y el tratamiento neuro-estimulador (bolo suplementado con mentol).

tiempo = 5min tiempo = 10min
Presentan n (%) p Presentan n (%) p
Residuo Oral
Goma Xantana 5(13,16%) 5(13,16%)
Mentol 10 15 (78,95%) <0,001 15 (78,95%) <0,001
Mentol 107 9(47,37%) 12 (63,16%)
Residuo Faringeo
Goma Xantana 8(21,05%) 8(21,05%)
Mentol 10 10 (52,63%) 0,004 11(57,83%) 0,020
Mentol 10° 12 (63,16%) 6(31,58%)
Pentraciones VL
Goma Xantana 7 (25,00%) 7 (25,00%)
Mentol 10 8(57,14%) 0,108 6 (37,50%) 0,679
Mentol 107 5 (45,45%) 5(31,25%)

El espesante de base de goma xantana sigue siendo mejor ya que es mas
protector respecto a mentol en cualquiera de las concentraciones, pero
cabe destacar que el bolo suplementado con mentol esta preparado para
obtener la viscosidad néctar con espesante de base de almidén, que ya
hemos evidenciado anteriormente que dejaba mucho mas residuo
orofaringeo que el de base de goma xantana. Al observar que habia
diferencias estadisticamente significativas entre el tratamiento
compensador (espesante de goma xantana) y el neuro-estimulador
(suplementado con mentol) tanto en un primer momento de
sensibilizacién del paciente como en un segundo momento, se realizé
una regresion logistica multinomial para estudiar la magnitud de la

asoclacion que existia entre ellos.
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En la regresion multinomial se observo que la suplementacion del bolo
alimenticio con base de goma xantana era mas protectora de la via aérea
que el bolo alimenticio suplementado con mentol a una concentraciéon
de 10°M (p=0.007; OR: 5.9 1C95%: 1.6 a 21.84) y entre las diferentes
concentraciones de mentol se observé que el bolo alimenticio
suplementado con mentol 10°M era més protector respecto al bolo
suplementado con mentol 10°M (p=0.49; OR: 0.240 1C95%: 0.058 a
0.997).

En el segundo momento de sensibilizacion (tiempo=10 min) se observo
lo mismo respecto a la suplementacion del bolo alimenticio con base de
goma xantana, vuelve a evidenciarse y en este segundo momento es
mucho mas significativo, que la goma xantana es mas protectora de la
via aérea que el bolo alimenticio suplementado con mentol a una
concentracion de 10°M (p<0.001; OR: 11.314 1C95%: 3.01 a 42.53).
Respecto a las diferencias entre las concentraciones de mentol, en este
segundo momento no hay significacion.

En la tabla 7 también se puede observar, en referencia a la eficacia de la
deglucién, como existen diferencias estadisticamente significativas en
los residuos faringeos que presentan los pacientes estudiados. El
espesante de base de goma xantana vuelve a reflejar sus propiedades
altamente protectoras de la via aérea respecto a mentol, en cualquiera
de sus concentraciones, por lo tanto, se vuelve a evidenciar que existen
diferencias estadisticamente significativas entre el tratamiento
compensador (espesante de goma xantana) y el neuro-estimulador
(suplementado con mentol) tanto en un primer momento de
sensibilizacion del paciente como en un segundo momento, y se decidié
realizar nuevamente una regresion logistica multinomial para estudiar la

magnitud de la asociacion que existia entre ellos.
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En la regresion multinomial se volvidé a evidenciar que la
suplementacion del bolo alimenticio con base de goma xantana era mas
protectora de la via aérea que el bolo alimenticio suplementado con
mentol a una concentraciéon de 10°M (p=0.007; OR: 5.9 1C95%: 1.6 a
21.84) y entre las diferentes concentraciones de mentol se observé que
el bolo alimenticio suplementado con mentol en cualquiera de las
concentraciones (p=0.003; OR: 6.42 1C95%: 1.907 a 21.674). En un
segundo momento de sensibilizacién del paciente se volvid a encontrar
diferencias estadisticamente significativas (p=0.020) por lo que se
reflejaba nuevamente que goma xantana es mas protectora de la via
aérea respecto a mentol, pero en este caso no se evidencié una
asociacion tan fuerte ya que el OR no salié significativo respecto a
ninguna concentraciéon de mentol (p=0.387; OR: 1.731 1C95%: 0.500 a
5.990).

Respecto a la seguridad de la deglucion, en la tabla 7 no se aprecian
diferencias estadisticamente significativas respecto a las penetraciones
del VL y la relacion entre ambos tratamientos, no inciden ninguno de

los dos en una mejora directa.

Respecto a los signos VIS de los dos tratamientos, se observa en la tabla
8 que en referencia a la velocidad del bolo, la apertura del VL o del EES
no existen diferencias significativas uno respecto al otro, unicamente
encontramos una tendencia a la significacién en el tiempo de cierre del
VL (F: p= 0.044) no sale mayor significacion porque al analizar el
mentol segun la concentracién la n es menor y se pierde potencia
estadistica, pero aun asi se observa como el bolo alimenticio
suplementado con mentol puede modificar la biomecanica de la

deglucion.
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Tabla 8. Comparacién de la velocidad del bolo, la apertura y cierre del

LV y la apertura del EES entre el tratamiento compensador (Goma

xantana, RTUC) y el tratamiento activo (bolo suplementado con

mentol).
tiempo =5min tiempo = 10min
Espesante Media (DE ) F Valor-p  Media (DE) F Valor-p
Velocidad Goma Xantana 0,2118 (0,094) 0,2118(0,094)
del bolo Mentol 102 0,2549(0,131) 1,666 0,196 0,2432(0,094) 1,521 0,225
Mentol 10 0,2622(0,123) 0,2543 (0,094)
Goma Xantana 1,006 (0,204) 1,006 (0,204)
LvVO Mentol 102 0,898(0,195) 2,501 0,089  1,376(1,853) 1,250 0,293
Mentol 107 0,922 (0,143) 0,9453 (0,172)
Goma Xantana 0,403 (0,140) 0,403 (0,140)
LvC Mentol 10% 0,338(0,205) 1,415 0,250 0,334(0,143) 3,274 0,044
Mentol 103 0,342 (0,146) 0,313(0,118)
Goma Xantana 0,363 (0,136) 0,363 (0,136)
UESO Mentol 102 0,305(0,143) 2,24 0,114  0,353(0,345) 0,802 0,452
Mentol 103 0,294 (0,101) 0,290 (0,131)

Eventos adversos

No se detecté ningun evento durante el estudio ni respecto a la

suplementaciéon con mentol del bolo alimentico ni en relaciéon con la

propia prueba de VES.
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Discusion

Las dos cohortes de pacientes estudiadas, tanto los casos como los
controles, cuentan con un perfil de paciente totalmente homogéneo que
ha permitido comparar los efectos terapéuticos de dos espesantes
(espesante de base de almidon frente a espesante de goma xantana) y de
un tratamiento compensador frente a un tratamiento neuro-estimulador
(agonistas de los TRPMS).

El espesante de base de goma xantana ha demostrado ser muy protector
reduciendo de una manera muy significativa los residuos orofaringeos y
mejorando el tiempo de apertura del EES (UESO), hechos que
confieren una clara ventaja terapéutica frente a los espesantes de base
de almidén, ya que se disminuye de manera muy significativa la
probabilidad de penetraciones o aspiraciones en via aérea y por tanto
menor riesgo de neumonias aspirativas. Aunque el tratamiento que
modifica la biomecanica de la degluciéon, la RMO de la deglucion, es el
tratamiento activo neuro-estimulador que utiliza agonistas del TRPMS8
(mentol) reduciendo el tiempo de cierre del VL y protegiendo asi la via
aérea permitiendo reducir el riesgo de neumonias por aspiracion. Estos
resultados apuntan a que puedan ser una opciéon de estrategia
terapéutica en pacientes con DO secundaria a la ancianidad,
enfermedades neurodegenerativas o ICTUS.

A pesar de la relevancia clinica de la DO, las estrategias terapéuticas que
tenemos para su tratamiento son escasas. En diversas revisiones

sistematicas como la de Speyer e# a/ o la de Cochrane*"’

ya concluyeron
que era necesario realizar estudios clinicos con buen disefio
metodologico para poder justificar la utilizacién de nuevas alternativas

terapéuticas mas eficaces disefadas especificamente para combatir las
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alteraciones fisiopatologicas del paciente con DO. Argumentos
ratificados por una reciente revision sistematica de Rainer ez a/*® que
expresa que continua siendo un desafio.

La practica clinica mas habitual en pacientes que presentan
penetraciones en el VL o aspiraciones cuando degluten liquido es
proporcionarles espesantes (de base de almidén) para aumentar la
viscosidad y asf incrementar la seguridad de la deglucion. A pesar de la
generalizacion de esta practica, se ha demostrado que su efecto
terapéutico es limitado®*”, la evidencia cientifica es escasa®. A este
hecho, se le suma la falta de consenso en cuanto a las nomenclaturas,
definiciones y niveles de viscosidad de liquidos, aspectos que dificultan
ain mas la evaluacion objetivos del efecto de la terapia. Se ha
demostrado que el aumento de la viscosidad del bolo alimenticio con
espesante de almidon aumenta significativamente la seguridad de la
deglucién en pacientes ancianos™' de una forma concentracion-
dependiente. Concluyeron que a viscosidad del bolo a néctar es
suficiente para evitar casi la mitad de aspiraciones que se producian con
liquido®™”". El espesante de base de almidén se ha comparado con un
espesante de nueva generacioén de base de goma xantana'® y el efecto
terapéutico obtenido con éste espesante es mayor al obtenido con el de
base de almidén, dato relevante ya que al proteger mas la via aérea con
viscosidades bajas como el néctar podria aumentar la adherencia
terapéutica al tratamiento ya que es baja®. A pesar del efecto
compensatorio con el aumento de viscosidad, los espesantes de almidon
presentan un efecto indeseable y es el aumento del residuo orofaringeo
especialmente a viscosidad pudin (viscosidad a la cual presentan mayor
efecto terapéutico). Este residuo permanece en la faringe poniendo al

paciente en riesgo de realizar una aspiraciéon post-deglutoria®?.
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Tras valorar los analisis que hemos realizado en la comparacion de los
dos tratamientos (compensador frente a neuro-estimulador) en relacion
a la eficacia y seguridad de la deglucién, se ha observado que existe una
tendencia que no se refleja en los analisis estadisticos, en que los
resultados de las concentraciones de mentol 10°M obtenidos en las
diferentes variables en el segundo momento, en la segunda VES (tiempo
10 min), muestran peores resultados que los de la primera VES, hecho
que no se observa con la concentracién de mentol de 10°M que se
mantiene practicamente igual en ambas VIS o en todo caso se aprecia
una tendencia a la mejora en la segunda. Esta observacion nos invita a
reflexionar si puede existir una causa directa como podria ser; que la
concentracion del mentol de 10°M es menor y prevalecen los efectos
indeseables del espesante de base de almidon o bien que el efecto del
mentol en la concentracion de 10°M puede tener un efecto acumulativo
que favorezca la proteccion de la via aérea. Desconocemos si existe
alguna relacién o es producto del azar, para extraer alguna conclusion
se deberfa realizar un analisis con una muestra mayor valorando el
tiempo entre una VES y otra y conocer si existe un efecto acumulativo
que favorezca o no al paciente. Hasta donde sabemos, no se han
realizado ensayos clinicos con mentol en los que se haya estudiado el
efecto acumulativo de éste, si existe, en el organismo o el periodo de
accion para poder determinar el tiempo que se ha de esperar entre una
VES y otra. Se ha revisado en la web de Clinical Trialy enla de la European
Medicines Ageney y no hay referencias respecto al estudio del mentol en
referencia al efecto acumulativo, periodo de latencia, de accion,...
aunque cabe recordar que no se trata de un fairmaco sino de un alimento.
Una de las limitaciones del estudio es el tamafio de la muestra, al ser

pequena impide hacer generalizaciones y tener validez externa de los
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hallazgos encontrados. Otra limitaciéon importante es la imposibilidad
de evaluar las diferencias entre los dos espesantes (almidén y xantana)
de todos los volimenes y viscosidades (néctar, liquido y pudin a 5ml,
10ml y 20 ml) ya que requiere que todos los pacientes reciban los tres
volumenes y viscosidades, hecho que por seguridad no es posible.
Cualquier paciente que muestre una alteracion en la seguridad dela
deglucion durante la evaluacion de la DO segun el algoritmo de MECV-
V no recibe todos los volumenes ni viscosidades. Es por eso por lo que
la comparacion se pudo realizar exclusivamente con la viscosidad néctar
en los volumenes 5, 10 y 20ml.

Serfa interesante hacer un ensayo clinico aleatorizado con una muestra
mayor y tres grupos de pacientes evaluando diferentes tratamientos
neuro-estimuladores utilizando agonistas de los TRP suplementados
con espesantes de nueva generacion como el de base de goma xantana.
De esta manera se combinarfan las propiedades protectoras del
espesante de goma xantana que mejora la eficacia y seguridad de la
deglucion aumentando la adherencia terapéutica de los pacientes y
modificando la RMO de la degluciéon con los agonistas de los TRP,
como el caso del agonista de los TRPMS, para minimizar penetraciones
y aspiraciones que ocasionan infecciones respiratorias como las
neumonias aspirativas que conllevan a una elevada morbilidad y

mortalidad de los pacientes que presentan DO.
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Discusion general

Esta tesis presenta tres estudios que profundizan en el conocimiento de
la disfagia orofaringea (DO) relacionada con la atencién a pacientes con
enfermedades neuroldgicas y ancianos. Una patologia definida por la
CIE® y reconocida como sindrome geridtrico'” por la elevada
prevalencia a pesar de estar subestimado e infradiagnosticado, que
carece de un tratamiento farmacolégico especifico”". Conociendo las
complicaciones que puede ocasionar en estos pacientes y su influencia
en la comorbilidad y mortalidad'>'”’, hay dos aspectos que parecen
imprescindibles abordar; la necesidad de un diagnéstico precoz de la
DO en estos pacientes y la adecuacién de un tratamiento eficaz que
disminuya las complicaciones tan graves para los pacientes con DO
aumentando su calidad de vida. A través de esta tesis, se pretendieron

abordar estos dos aspectos:

1. Necesidad de un diagnéstico precoz: para poder disefiar
estrategias que permitan incrementar el nimero de diagndsticos
de DO en pacientes ancianos y/o enfermedades neurolégicas,
primero se quiso conocer que Iintervenciones se estaban
realizando en la valoracién, cribado y cuidado en los pacientes
con DO asociada a la ancianidad, enfermedades
neurodegenerativas o ICTUS por parte de los profesionales de
enfermeria, a priori, los que estin mas en contacto con los
pacientes y pueden detectar antes posibles alteraciones en la
deglucion.

2. Tratamiento eficaz: a pesar de que se ha ido evolucionando en
este aspecto y que surgen nuevas alternativas terapéuticas, queda

mucho por estudiar. Se pretendié abordar;
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a. La evaluacién de un tratamiento de neuro-estimulacion:
el efecto del aumento del input sensorial a través de la
suplementacion del bolo alimenticio del agonista natural
del TRPMS en pacientes con DO secundaria a la edad,
enfermedades neurodegenerativas o ICTUS

b. Comparar dos estrategias terapéuticas para el
tratamiento de pacientes con DO secundaria a la edad,
enfermedades neurodegenerativas o ICTUS; el efecto
de un tratamiento neuro-estimulador frente a los que
han recibido un tratamiento compensador, a través de
la suplementaciéon del bolo con espesante de goma
xantana respecto a la seguridad y la eficacia de la

deglucion

1) La necesidad de un diagndstico precoz

El diagnéstico de la DO se debe realizar siguiendo un algoritmo de
actuacion con instrumentos de cribado y valoracion clinica validados®,
incluyendo la anamnesis y exploracion fisica. La deteccién temprana y
su correcto diagnodstico dependen de la sensibilidad de los profesionales
para identificar el problema y los profesionales de enfermeria pueden
detectar este deterioro de la deglucion en pacientes vulnerables. Si existe
deterioro de la degluciéon o riesgo de aspiracion y/o desnutricién en
estos pacientes, detectandolos se podrian realizar las intervenciones
necesarias para minimizar o tratar el problema.

Ante esta situacion, se planteo el primer objetivo, conocer qué tipo de
intervenciones realizaban los profesionales de enfermerfa en el cuidado
de los pacientes adultos con DO secundaria a la ancianidad,

enfermedades neurodegenerativas o ICTUS, que disefios de estudios se
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llevan a cabo para conocerlas, en qué ambito asistencial se estudiaba
mas la DO relacionada con estos pacientes,... y para obtener respuestas

se decidio llevar a cabo una revision sistematica.

Parece incongruente que, a pesar de la prevalencia tan elevada en la
ancianidad que presenta la DO, hecho que llevé a denominarla como
sindrome geriatrico, la evidencia hallada sobre las intervenciones
realizadas en la atenciéon en este grupo de pacientes fue escasa, se
encontré un unico articulo a pesar de que la edad de los participantes
de todos los estudios (en mas del 90% de ellos) fuese superior a 65 afios
y no se hallaron estudios que abordaran la atencién a estos pacientes
para el diagnostico y tratamiento pudiendo establecer pautas de
actuacién estandarizadas. Por el contrario, se hallaron estudios que
abordaban la evaluacién y el diagnoéstico de la DO secundaria a un
ICTUS y cémo mejoraba el prondstico y la calidad de vida de estos
pacientes, ya que en menos de 24h del diagnéstico del ICTUS, se le
realiza una valoracion de la deglucion a través de diferentes métodos de
exploracion clinica. Esta practica clinica esta instaurada en todos los
hospitales y no se cuestiona porque se ha evidenciado el impacto que
tiene no detectar la DO, diagnosticarla y tratarla.

Respecto a los pacientes con enfermedades neurodegenerativas o en
ancianos, es posible que muchos profesionales desconozcan la elevada
prevalencia que tienen estos pacientes (entre el 52% - 82% de pacientes
con Parkinson, al 84% con Alzheimer, 40% de personas mayores de 65
afios y a mas del 60% de ancianos institucionalizados’) y cémo asociado
a otras patologias, aumentan las estancias clinicas y las complicaciones
aumentando su morbimortalidad al no tener establecidos

procedimientos para la deteccion de la DO de una manera sistematica
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de una posible alteracion de la seguridad o la eficacia de la deglucion, en
cualquier nivel asistencial. Este hecho, se ha observado, que no ocurre
con los pacientes que sufren un ICTUS, la DO mas estudiada con
diferencia, seguramente porque en todos los protocolos de atencién a
un paciente que ha sufrido un ICTUS establecen que uno de los signos
de alerta a valorar es la alteracién de la degluciéon, por lo que es
imprescindible evaluarla para evitar complicaciones potencialmente
mortales como las infecciones respiratorias por aspiracion. Este posible
desconocimiento de la prevalencia de la DO en pacientes con
enfermedades neurodegenerativas o en ancianos podria ser solventado
o minimizado tras denominar la DO como sindrome geriatrico ya que
habra mas sensibilizacion en el tema y se podran establecer mecanismos
para el abordaje de la DO empoderando a los profesionales de
enfermeria para detectar este deterioro de la deglucion.

El entorno en el cual se realizan mas intervenciones, mas del 80% de
los estudios analizados en la revisién, es el hospitalario. Parece
coherente con el tipo de etiologia de la DO secundaria a un ICTUS ya
que el abordaje en una primera instancia que siempre es en un hospital.
No se ha hallado evidencias de que existan estudios en el ambito de
atencion primaria y los hallados en el ambito geriatrico han sido muy
escasos.

Resulta curioso que en los ambitos de atencion primaria o geriatrica no
se realicen o no se evidencien y evalien intervenciones encaminadas a
la valoracién y el diagndstico precoz de la DO. Asi como al cuidado de
pacientes, estrategias de educacion terapéutica o de prevencion siendo
los ambitos asistenciales siendo los ambitos en los que estos pacientes
se encuentran mas frecuentemente. Se trata de ambitos en los que los

profesionales de enfermerfa desarrollan roles avanzados y auténomos
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en cuanto a la gestiéon de cuidados y liderazgo dentro del equipo. En
atencion primaria, existen protocolos estandarizados sobre actividades
preventivas y de promocion de la salud, como por ejemplo el “Protoco/
del nen sa”'™, donde se especifican las actividades a realizar para el
fomentar nuevas politicas de salud desde el Govern de la Generalitat.
Este protocolo implementado en toda Catalunya, ayuda a los
profesionales dela salud a prestar una atencién sanitaria a los nifios
desde su nacimiento para garantizar un buen desarrollo fisico y
psicomotor pudiendo detectar cualquier problema. En el ambito de

8 .,
”191 trata sobre la atencion a la

geriatria existe el “/ibre blanc de la gent gran
gente mayor que presenta dependencias para el desarrollo de su vida
cotidiana, entendiendo el concepto de dependencia desde un punto de
vista amplio y no homogéneo que recoge todas las necesidades de la
persona grande: situacion social, dependencia funcional, dependencia
cognitiva y problemas de salud. Se trata de una herramienta de trabajo
y un marco de referencia abierto, un proceso de reflexién prospectiva
sobre los retos que supone el alargamiento de la vida en nuestra
sociedad y las politicas mas innovadoras con relacién a esta tematica,
pero no especifica, como en el protocolo del nen sa, que actividades de
prevencion y promocion se han de realizar. Es un inicio, pero serfa
interesante poder tener un protocolo estandarizado que abordase los
diferentes sindromes geriatricos, como la DO, de los pacientes ancianos
y que acciones de prevencion y promocion de la salud se podrian hacer
para favorecer el desarrollo de su vida cotidiana més saludable en este
colectivo tan vulnerable.

En nuestro estudio, las intervenciones mds frecuentes encontradas
fueron las relacionadas con el cribado y la valoracién clinica de la DO

para el diagnéstico precoz. Las intervenciones en las que mas
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participaban, segun la literatura, los profesionales de enfermeria para la

192-196 138,197,198

capacitacion y uso de esas herramientas de evaluacion tras
la adquisiciéon de las competencias, obteniendo los mismos resultados
que logopedas o médicos.

Este hecho de que sean tan frecuentes en la literatura las intervenciones
relacionadas con el cribado de DO, valoracion clinica y deteccion de
riesgos, hace pensar que existe la necesidad de establecer cuales son las
mejores herramientas o métodos exploratorios para la deteccioén precoz
de la DO e identificar los profesionales mas adecuados para hacerlo.
Hines ef @/ publicé una revision sistematica en la cual se determinaba
que la deteccion precoz de la DO realizada por enfermeras formadas,
podia ser efectiva para la detecciéon de la DO mejorando el numero y la
precisién del cribado que se realizaba y Middelton ef a/” evidencié que
el uso de gufas de practica clinica para la valoracién y el diagnéstico de
la DO en las instituciones sanitarias reduce el nimero de muertes y
neumonias aspirativas, sin embargo, no parece que tengan un efecto
sobre la duracién de la estada hospitalaria de los pacientes.

Un aspecto relevante que destacar es que en la revisién sistemadtica
realizada no se evidenci6 el método exploratorio que se ha utilizado para
la evaluacion de los pacientes en los estudios presentados, el MECV-V,
esto podtia ser debido a las limitaciones del estudio al excluir algunos
estudios descriptivos y tedricos, literatura gris,...en los que podria
quedar registrado el uso de esta herramienta. El MECV-V es uno de los
métodos recomendados para la exploracion de pacientes neurologicos
segin evidencié Kertscher ef a/"' una revisién sistematica de 2014
basada en el estudio de Clavé e a/” publicado en 1998 en el cual validaba

esta herramienta frente a la VFS, y que Rofes e a/°, posteriormente en

2014, revalidé ampliando la poblacién de estudio a ancianos. Es por eso
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por lo que el MECV-V es un método sencillo que, aplicado por personal
entrenado, utilizado por profesionales de enfermerfa en mdltiples
ocasiones, ofrece una caracterfstica 6ptima para la detecciéon y manejo
del paciente con DO secundaria a la ancianidad y las enfermedades
neurolégicas. Es necesario el disefio de estudios que evalien la
efectividad y el uso de esta herramienta por profesionales de enfermeria
para detectar un paciente con alteracion de la seguridad o la eficacia de
la deglucién que podra ser evaluado y diagnosticado por el resto del
equipo. Ademas, es un método que puede realizarse en cualquier
entorno asistencial, incluso en el propio domicilio del paciente.

Serfa interesante que los profesionales de enfermeria, aparte de tener
una buena formacién en los instrumentos que se utilicen para la
valoracién y el cribado de la DO, dispusieran de protocolos o guias de
practica clinica de cuidados estandarizados en la DO como apuntaron
Richardson e# @/ y Seedat'®, evidenciaban cémo, a través de la
implementacién de programas de atencion a los pacientes con DO, se
conseguia un diagnostico precoz de la DO y se minimizaban las posibles
complicaciones en el paciente gracias a las intervenciones de los
profesionales de enfermerfa ante las alteraciones de la deglucion, la
nutricion, el cuidado de la higiene oral, la deteccién y abordaje de los
riesgos de aspiraciones,... Destaca el hecho de no haber encontrado
estudios en los que se evalien intervenciones relacionadas con la
identificacion, el diagnéstico y abordaje con un lenguaje propio
enfermero a través de los NICs y NOCs propuestos por la NANDA.
Por ello, se identifica la necesidad de disponer de estudios con buenos
disefios metodolégicos basados en la evaluacion de intervenciones de

los profesionales de enfermeria con taxonomia enfermera.
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Si bien es cierto, que una posible limitaciéon del estudio puede ser que,
al excluir estudios descriptivos y tedricos como guias de practica clinica,
protocolos, posicionamientos... pueden repercutir en la pérdida de
informacién sobre intervenciones propias de los profesionales de
enfermeria, de la misma manera que excluir algunos articulos por el
idioma.

Se ha de trabajar para que los profesionales de enfermerifa realicen una
gestion eficaz de los cuidados en la DO liderando las intervenciones
relacionadas con el diagnéstico precoz y con el tratamiento juntamente
con el equipo multidisciplinar como ya habfan apuntado Runions'® ¢# a/
o Rosenvinge™'. Y también para integrar a las familias en esta gestion
de cuidados en estos pacientes vulnerables para poder minimizar las
complicaciones que pueden presentar y favorecer el desarrollo de su
vida cotidiana.

De la misma manera, se ha evidenciado la necesidad de desarrollar
tratamientos que aumenten la seguridad y la eficacia de la deglucion,
imprescindible, para evitar la presencia de complicaciones respiratorias
graves y mejorar las tasas de morbilidad y mortalidad de los pacientes
con DO el segundo aspecto imprescindible en la atencién de los

pacientes con DO que se debia abordar.

2) Tratamiento eficaz

Una vez se diagnostica de DO a un paciente se ha de establecer el
tratamiento mas adecuado para €l, pero no existe un tratamiento
farmacolégico especifico. Las estrategias compensadoras son la practica
clinica mas habitual a través de las modificaciones dietéticas, estrategias
posturales y/o maniobras de rehabilitacién que compensan la clinica de

los pacientes, pero no mejoran su funcién deglutoria™**.
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En individuos sanos la duraciéon total de la deglucion es < 750ms, se
inicia con la apertura del GPJ y finaliza con el cierre del VL que se
produce antes de los 160ms para desviar el bolo alimenticio de la laringe
mientras se abre el esfinter esofagico superior (EES) antes de los 200ms.
Los pacientes incluidos en nuestros estudios, mayores de 65 afios y/o
que presentan una enfermedad neurolégica, presentan alteraciones
motoras y sensoriales y tienen un retraso en los principales parametros
de cierre de VL, movimiento del hueso hioides y apertura del EES y una
baja propulsion de la lengua'" que ocasiona una velocidad del bolo en
la faringe enlentecida®”; y los pacientes que ademis presentan
penetraciones graves o aspiraciones tienen un retraso todavia mas
severo del cierre del VL.

Ante esta situacion de deterioro de la RMO, suplementando el bolo
alimenticio se intenta compensar la lentitud de esta respuesta intentando
minimizar las penetraciones y aspiraciones de alimento en la via aérea.
La desaceleracion de la velocidad del bolo a través de la faringe es el
principal mecanismo de accién de los espesantes para proteger la via
aérea respecto las aspiraciones™”.

El tratamiento de la DO estd evolucionando de tratamientos
compensatorios a tratamientos activos, restaurando la disfuncion de la

deglucién mejorando de la sensibilidad orofaringea, ya sea por medio

207 208

eléctrico'”, térmico™” o estimulos quimicos™ . Rainer ez a/” ya expres6
en su revision sistematica que era necesario realizar estudios clinicos con
buen disefio metodoldgico para poder justificar la utilizacion de nuevas
alternativas terapéuticas mas eficaces disefladas especificamente para
combeatir las alteraciones fisiopatoldgicas del paciente con DO.

Se ha evidenciado que aumentar la entrada sensorial a través de

168,210

agonistas de los TRP, como la piperina o capsaicina a través de la
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administraciéon oral' ™" se reducen las penetraciones en via aérea,
acortando el tiempo de cierre del VL en pacientes mayores con DO,
pero no se habia evidenciado con el mentol, un doble agonista de los
TRPA1 ylos TRPM8*'"*'?) dos receptores sensibles al frio*”. Un estudio
preliminar de Ebihara e# 4/, encontré que el mentol reduce el tiempo
de latencia de la respuesta de la degluciéon de una manera dependiente
de la concentracion. Ademas, los efectos especificos del mentol en la
fisiologia de la respuesta de la deglucién segufan siendo

desconocidos 41

y no se habfan evaluado con la técnica go/d standard
para el estudio de la funcién deglutoria, la videofluoroscopia.

Ante esta necesidad de explorar los efectos del mentol como agonista
de los TRPMS8 en la RMO de la deglucién de pacientes ancianos y
neurogénicos con DO y los posibles efectos secundarios de esta
estrategia terapéutica, se realiz6 un ensayo clinico aleatorizado.

La suplementacion del bolo alimenticio con mentol mejoré la RMO de
la deglucién, especificamente, el mentol a 10°M reduciendo el tiempo
de cierre del VL (entre 45-75 ms) y protegiendo previamente la via aérea.
Sin embargo, esta mejora en la biomecanica de la respuesta de la
deglucién no fue lo suficientemente fuerte como para inducir cambios
significativos en la seguridad de la deglucién, aunque se observé una
tendencia en la reduccién de las penetraciones del vestibulo laringeo.
Los resultados presentados sugieren que complementar el bolo
alimenticio con mentol podria mejorar el efecto compensatorio de los
espesantes en la proteccion de las vias respiratorias y reducir el riesgo
de neumonia por aspiracién en pacientes con DO’ Por lo
tanto, los TRPMS8 podrian ser utilizados como un objetivo

farmacolégico para mejorar la RMO de pacientes disfagicos siendo el
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mentol, un compuesto organico obtenido de los aceites de menta, un
agonista de los TRPMS.

La evaluacién del efecto del mentol en pacientes con DO asociados con
el envejecimiento, las enfermedades neurodegenerativas y el ICTUS, es
un punto importante, ya que la mayoria de las nuevas técnicas de neuro-

estimulacion se centran en pacientes con disfagia post-AVC'”?"’

y su
efecto sobre otras etiologfas disfagia no habian sido investigados. Ya en
la revision sistematica se observo que la evidencia cientifica sobre DO
en estos grupos de pacientes era escasa.

Si bien es cierto que el mentol mejora la biomecanica de la respuesta de
la deglucion al reducir el tiempo de cierre del vestibulo laringeo (entre
45-75 ms), no mejora la prevalencia de los signos de VES de seguridad

de la degluciéon como la piperina y la capsaicina'™"

que encontraron
mayores mejoras en la RMO (la piperina reduce el tiempo de cierre del
vestibulo laringeo 75-100 ms y la capsaicina 115 ms) y, como
consecuencia, los signos VFES de seguridad de la deglucion.

La ausencia de eventos adversos es también un hallazgo importante del
estudio, lo que demuestra que la suplementacién del bolo alimenticio
con mentol es un tratamiento seguro y bien tolerado para el tratamiento
de la disfagia. Ademas, la suplementacién del bolo alimenticio con
mentol u otros agonistas de TRP es una estrategia facil y barata para
tratar la DO, que no requiere colaboraciéon del paciente, ni equipo
especifico ni personal capacitado. El uso de agonistas de TRP puede
potenciar el efecto de los espesantes en el tratamiento de la disfagia.
Estos resultados, junto con los obtenidos en los estudios previos con
otros agonistas de TRP, abren la puerta al desarrollo de una terapia
farmacolégica para la DO en estos pacientes y debemos tener en cuenta

que las propiedades organolépticas de los agonistas de TRPMS8 (mentol)
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son mejores que la TRPV1 (capsaicina y piperina), por lo que es
importante investigar mas este objetivo molecular, explorar otros

agonistas y / o ajustar el rango de concentraciones.

Respecto al tratamiento de los pacientes con DO secundaria a la edad
y/o enfermedades neurolégicas, se observaba una clara preocupacioén
ya que se estaba avanzando en nuevas estrategias terapéuticas que
intentaban modificar la RMO de la degluciéon. Al mismo tiempo,
también se esta explorado una nueva generacion de espesantes a base
de goma xantana, para mejorar el efecto terapéutico y los atributos
sensoriales de los espesantes de base de almidéon que aumentan el
residuo orofaringeo post deglucion, especialmente, en pacientes con
una propulsion del bolo enlentecida como es en el caso de pacientes

ancianos y con enfermedades neuroldgicas’''"'*

aumentando el riesgo
de penetraciones y aspiraciones en VL.

En cambio, los espesantes de goma xantana conservan la claridad de los
liquidos claros y poseen amilasa que permite mantener la viscosidad del
bolo con la saliva consiguiendo que sea mejor aceptado por los
pacientes, aumentando la adherencia terapéutica del tratamiento'****.
Ademas, han demostrado que mejoran la seguridad de la deglucion sin
aumentar los residuos orofaringeos en personas con enfermedades
neuroldgicas y en ancianos con DO"™"*reduciendo la prevalencia de
pacientes con aspiraciones, a pesar de no producir ningin efecto sobre
las alteraciones de la fisiologia de la deglucién y la RMO.

Ante pacientes con DO secundaria a la edad o enfermedades
neuroldgicas se encuentran, pacientes que habfan recibido tratamientos

neuro- estimuladores, como el caso de los pacientes tratados con mentol

que proporcionaban una mejora de la biomecanica de la deglucién, y

188



Discusion general

pacientes que habian sido tratados con tratamientos compensadores a
través de espesantes de nueva generacion. Esta situacion hizo que nos
plantearamos comparar el efecto de un tratamiento neuro-estimulador
en pacientes con DO secundaria a la edad, enfermedades
neurodegenerativas o ICTUS frente a los que han recibido un
tratamiento compensadort, a través de la suplementacion del bolo con
espesante de goma xantana respecto a la seguridad y la eficacia de la
deglucioén a través de un estudio de casos y controles.

Los resultados presentados sobre los espesantes de goma xantana han
permitido corroborar que son muy protectores como ya evidencid

Rofes et al'®* no presentan pricticamente residuos orofatingeos,

,
hecho que confiere una clara ventaja terapéutica frente a los espesantes
de almidén ya que se disminuye de manera muy significativa la
probabilidad de penetraciones o aspiraciones en via aérea y por tanto
menor riesgo de neumonias aspirativas. El efecto terapéutico obtenido
con éste espesante es mayor al obtenido con el de base de almidén, es
un dato relevante ya que al proteger mas la via aérea con viscosidades
bajas como el néctar podria aumentar la adherencia terapéutica al
tratamiento ya que es baja*'. Y deberfa substituir al espesante de base
de almidén en la suplementaciéon del bolo alimenticio de cualquier
tratamiento.

En los resultados obtenidos en la comparacion de los dos tratamientos
se observo una tendencia que no se refleja en los analisis estadisticos,
en que los resultados de las concentraciones de mentol 10°M obtenidos
en las diferentes variables en el segundo momento, en la segunda VES
ya mostraban peores resultados que los de la primera VFS. Esta
evidencia nos invit6 a reflexionar si puede existir una causa directa como

podria ser; que la concentracién del mentol de 10°M es menor y
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prevalecen los efectos indeseables del espesante de base de almidén o
bien que el efecto del mentol en la concentracion de 10”°M puede tener
un efecto acumulativo que favorezca la proteccion de la via aérea.
Desconocemos si existe alguna relaciéon o es producto del azar, para
extraer alguna conclusion se deberfa realizar un analisis con una muestra
mayor valorando el tiempo entre una VES y otra y conocer si existe un
efecto acumulativo que favorezca o no al paciente.

Hasta donde se sabe, no se han realizado ensayos clinicos con mentol
en los que se haya estudiado el efecto acumulativo de éste, si existe, en
el organismo o el periodo de acciéon para poder determinar el tiempo
que se ha de esperar entre una VES y otra. Se ha revisado en la web de
Clinical Trial y en la de la Eurgpean Medicines Agency y no hay referencias
respecto al estudio del mentol en referencia al efecto acumulativo,
periodo de latencia, de accion,... aunque cabe recordar que no se trata
de un farmaco sino de un alimento.

Una de las limitaciones del estudio es el tamafio de la muestra, al no ser
muy grande, impide hacer generalizaciones y tener validez externa de
los hallazgos encontrados. Otra limitacién importante es la
imposibilidad de evaluar las diferencias entre los dos espesantes
(almidén y xantana) de todos los volumenes y viscosidades (néctar,
liquido y pudin a 5ml, 10ml y 20 ml) ya que requiere que todos los
pacientes reciban los tres volumenes y viscosidades, hecho que por
seguridad no es posible. Cualquier paciente que muestre una alteracion
en la seguridad dela deglucion durante la evaluacion de la DO segun el
algoritmo de MECV-V no recibe todos los volimenes ni viscosidades.
Es por eso por lo que la comparacion se pudo realizar exclusivamente

con la viscosidad néctar en los volimenes 5, 10 y 20ml.
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Tras evaluar todo, serfa interesante hacer un ensayo clinico aleatorizado
con una muestra mayor y tres grupos de pacientes evaluando diferentes
tratamientos neuro-estimuladores utilizando agonistas de los TRP
suplementados con espesantes de nueva generaciéon como el de base de
goma xantana. De esta manera se combinarfan las propiedades
protectoras del espesante de goma xantana que mejora la eficacia y
seguridad de la degluciéon aumentando la adherencia terapéutica de los
pacientes y modificando la RMO de la deglucién con los agonistas de
los TRP, como el caso del agonista de los TRPMS, para minimizar
penetraciones y aspiraciones que ocasionan infecciones respiratorias
como las neumonias aspirativas que conllevan a una elevada morbilidad

y mortalidad de los pacientes que presentan DO.

Cabe esperar que estos resultados aporten nuevos conocimientos en la
atencion a pacientes con DO relacionada con la edad y /o enfermedades
neurolégicas que permitan mejorar en los dos aspectos claves; el
diagnoéstico precoz y nuevas estrategias de tratamiento. En ambos
aspectos se han proporcionado nuevos hallazgos que permiten mejorar
la atenciéon de estos pacientes de manera significativa disminuyendo
graves complicaciones.

Ademas de plantearnos nuevos retos y multiples oportunidades para
trabajar e investigar en diferentes lineas sobre este sindrome geriatrico
de elevada prevalencia, comorbilidad y mortalidad en pacientes con DO
secundaria a la edad y/o con enfermedades neurologicas para aumentar
la valoracién y el diagnéstico precoz de la DO y proporcionar un

tratamiento eficaz
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PROPUESTAS Y LINEAS DE INVESTIGACION

A través de esta tesis se ha podido evidenciar cémo el cuidado enla DO
en ancianos y personas con enfermedades neuroldgicas es un reto.

Es obvio, y se ha mencionado de manera reiterada, la elevada
prevalencia de la DO en estos grupos de pacientes y las graves
complicaciones que pueden presentar.

La poblacion cada vez esta mas envejecida, tiene un pronostico de vida
mayor, presenta pluripatologia, por lo que la DO es un tema de elevada
relevancia y deberfa ser una prioridad en salud.

Conociendo la situacién actual en la que se encuentra este sindrome
geriatrico se nos plantean multiples oportunidades para trabajar e

investigar en la linea de la DO;

En relacion con la deteccion y diagndstico de la disfagia;

1. Definir e implementar un algoritmo de detecciéon de la DO en los
planes de cuidados de enfermeria en los diferentes niveles asistencial
(primaria, especializada y CSS) para detectar personas sean
susceptibles de poder presentar este sindrome y hacer un
seguimiento; edad del paciente, presencia de enfermedades
neurodegenerativas, ICTUS, estado nutricional, tratamiento
farmacolégico activo, capacidad funcional, calidad de vida
Definir una serie de indicadores que permitan identificar que la
persona puede presentar DO y poder seguir el algoritmo para el
diagnostico.

2. Definir e implementar un algoritmo de diagnostico en el que quede
clara la secuencia que se ha de seguir con el paciente una vez se ha

detectado que puede presentar DO y cémo lo gestiona el equipo
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En
1.
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multidisciplinar dependiendo de doénde se haya detectado
(realizacion de MECV-V, cuestionarios de sintomas de disfagia,
VES,...). Este punto es muy importante ya que se ha evidenciado
que no se diagnostica a los pacientes con DO.

Capacitar a los profesionales de enfermerfa en el uso de
herramientas de cribado y valoracion clinica de la DO.

Incorporar la figura de la Enfermera/o de practica avanzada experta
en DO, integrada en un equipo multidisciplinar, gestora del proceso
de deteccion, diagndstico, tratamiento y cuidados de los pacientes
con DO.

Realizar un programa piloto sobre el abordaje de la DO (deteccion,
diagnéstico e indicacion terapéutica para la DO) en un territorio en
el estén integrados diferentes niveles asistenciales (atencion
primaria, hospitalaria, sociosanitaria y geriatrica) para evaluar el
impacto de esta intervencion relacionandolo con la disminucion de

NA y mortalidad.

relacion con el tratamiento de la DO;

Definir y estandarizar las dietas segun la alteracion de la deglucion
que presente el paciente con DO adecuandolo a cada individuo y
haciéndolas extensivas a los profesionales de salud.

Siendo conscientes de las alternativas terapéuticas que existen y que
ha ido evidenciando nuestro grupo de investigacién, seria
interesante continuar con estudios sobre los tratamientos activos.
Propongo realizar un ECA en el que se evalien los diferentes
agonistas que han reportado resultados satisfactorios (piperina,
capsaicina y mentol) con el espesante de goma xantana y utilizando

una muestra de participantes mayor para poder generalizar los
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resultados. Ademas, serfa interesante conocer si los efectos que se

consiguen en la biomecanica de la degluciéon perduran en el tiempo.

En relacion con los cuidados en pacientes diagnosticados en DO;

1.

Establecer un plan de cuidados estandarizado en los pacientes
diagnosticados de DO en el que se aborden los aspectos especificos
en relacién con; la adecuacion de la dieta (volumen y texturas), una
correcta posicion y ritmo durante la alimentacién, una higiene oral
correcta, buena hidratacién,... para conseguir disminuir las posibles
complicaciones como lo malnutricién, deshidratacion o las
infecciones respiratorias como la NA.

Establecer programas de Educaciéon sanitaria sobre la DO a
pacientes y familiar con relacién a los cuidados de estos pacientes
en el domicilio.

Establecer consultas de enfermerfa para el seguimiento de estos

pacientes

Intervenciones de prevencion y promocion de la DO por los

profesionales de enfermeria;

1.

Programas de educacion para la poblacion general en referencia a la
deteccion de DO (darla a conocer). Generar sensibilidad y
concienciar a la poblacién (desde ambito de primaria y
sociosanitario).

Formacién en DO a enfermeras de los diferentes ambitos en DO.
En el abordaje de los pacientes con ICTUS, la evaluaciéon de la
deglucién por la posibilidad de presentar DO estd muy presente
pero no en pacientes con enfermedades neurodegenerativas o por

el proceso de envejecimiento.
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3. Realizar un programa de formacion para cuidadores o auxiliares
geriatricos (residencias) sobre la DO (deteccion de problemas
deglutorios en los residentes, adecuacion de dietas en referencia al
volumen y texturas, higiene oral, posicién y ritmo durante la
alimentacion, el uso de espesantes, recomendaciones en pacientes
con DO, higiene oral, administraciéon de medicacion, prevencion de
posibles complicaciones...). Evaluar el impacto de la formacién en
relacién con los pacientes que realizan complicaciones/infecciones
respiratorias como consecuencia de las penetraciones o aspiraciones

alimenticias.

Nuestro grupo de investigacion ya trabaja en algunas de estas
propuestas. Serfa interesante general cultura sobre este sindrome por el
impacto en salud que tiene y conseguir recursos econémicos para poder
desarrollar programas como los que se han propuesto, es por eso, que
serfa interesante evidenciar el gasto que genera (una de las mejores
formas para conseguir recursos) a la sanidad debido a los ingresos por
complicaciones, reingresos, estadas hospitalarias mas largas, deterioro
de la capacidad funcional, ... lo que implica mayor dependencia,
incremento del gasto en tratamiento farmacolégico, comorbilidad y

mortalidad.
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Conclusiones

Tras realizar los tres estudios que componen esta tesis; la revision
sistematica, el ensayo clinico aleatorizado y el estudio de casos y

controles, podemos concluir que:

1. El cribado y la valoracién clinica de la DO para un diagnéstico
precoz son las intervenciones realizadas por los profesionales de
enfermeria mas prevalentes encontradas en la literatura.

2. La DO mas estudiada es la secundaria a enfermedades
neuroldgicas, principalmente ICTUS.

3. El ambito asistencial en el que se ha estudiado mas la DO es el
hospitalario.

4. El uso de herramientas de cribado y diagnéstico de la DO por
profesionales de enfermeria muestra los mismos resultados que
otros profesionales como médicos o logopedas.

5. Existe escasa evidencia cientifica que refleje las intervenciones
que realizan las enfermeras en el cuidado, la prevencion y la
promocioén de salud en la DO.

6. Segun la revision de la literatura, los profesionales de enfermeria
deben realizar una gestién eficaz de los cuidados en la DO
liderando las intervenciones relacionadas con la deteccion,
diagndstico precoz y tratamiento juntamente con el equipo
multidisciplinar.

7. La suplementacién del bolo alimenticio con mentol mejora la
respuesta motora orofaringea reduciendo el tiempo de cierre del
vestibulo laringeo en pacientes con DO neurdgena, asociada al

envejecimiento y a enfermedades neurodegenerativas.
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8.

10.

11.

Complementar el bolo alimenticio con mentol deberfa ser una
estrategia terapéutica para mejorar el efecto compensatorio de
los espesantes en la proteccion de las vias respiratorias y reducir
el riesgo penetraciones y aspiraciones en pacientes con DO.

La suplementaciéon del bolo alimenticio con mentol u otros
agonistas del TRP es una estrategia facil y econémica para tratar
el DO.

El espesante a base de goma xantana mejora la eficacia y la
seguridad de la deglucion disminuyendo considerablemente los
residuos orofaringeos en personas con enfermedades
neurolégicas y en ancianos con disfagia orofaringea

En la DO, tanto el tratamiento compensador como el
tratamiento activo inciden en la seguridad de la deglucion
protegiendo la via aérea, pero el tratamiento que modifica la
biomecanica de la deglucién es el tratamiento activo neuro-

estimuladot.
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Abreviaturas y acrénimos

ABREVIATURAS Y ACRONIMOS

CGP central pattern generator
CRD Cuaderno de recogida de
datos

DE disfagia esofagica

DO disfagia orofaringea

DSG dorsal swallowing group
EAT-10 cating assessment tool — 10
ECA Ensayo clinico aleatorizado
EES esfinter esofagico superior
FEES fibroendoscopia de la
deglucién

GPJ unién glosopalatina
(glossopalatal junction)

GUSS Gugging Swallowing Screen
MECYV-V método de exploracién
clinica de volumen viscosidad
MN malnutriciéon

MNA Mini Nutricional Assessment
MNA-SF Mini Nutricional
Assessment Short-Form

NA neumonia aspirativa

NAC neumonia adquirida en la
comunidad

NDD National Dysphagia Diet
NMES estimulacion eléctrica
neuromuscular

NTS nucleo del tracto solitatio
PAS escala de penetraciéon —

aspiracion

RMO respuesta motora
orofaringea

rTMS estimulacion magnética
transcraneal repetitiva

SSA Standardized Swallowing
Assessment

SINC sistema nervioso central
SSQ sydney swallowing

questionnaire

tDCS transcranial direct current

stimulation

TOR-BSST Toronto Bedside

Swallowing Screening Test

TRP transient rececptor potencial
catién channel

TRPAL1 transient receptor potencial
cation channel, subfamily A, member 1
TRPMS transient receptor potencial
cation channel, subfamily M, member 8
TRPV1 transient receptor potencial
cation channel, subfamily V', member 1
UGA unidad de geriatria aguda
VFS videofluoroscopia

VPJ union velofaringea
(velopharyngeal junction)

VL vestibulo laringeo

VSG ventral swallowing group
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Anexos

Anexo 1. Escala EAT-10 traducida y validada al espafiol

Nestle EAT-10: Eating Assessment Tool
utrition Despistaje de la Disfagia
INSTITUTE
FECHA
APELLIDOS NOMBRE SEXO EDAD
OBJETIVO

El EAT-10 le ayuda a conocer su dificultad para tragar.
Puede ser importante que hable con su médico sobre las opciones de tratamiento para sus sintomas.

A. INSTRUCCIONES

Responda cada pregunta escribiendo en el recuadro el nimero de puntos.
¢Hasta que punto usted percibe los siguientes problemas?

1 Mi problema para tragar me ha llevado a perder peso

0 = ningln problema
1

2
: i
4 = es un problema serio

2 Mi problema para tragar interfiere con
mi capacidad para comer fuera de casa

0 = ninglin problema
1

2
3 ]
4 = es un problema serio

3 Tragar liquidos me supone un esfuerzo extra
0 = ningln problema
1

2
: o
4 = es un problema serio

4 Tragar sélidos me supone un esfuerzo extra
0 = ningn problema
1

2
: H
4 = es un problema serio

5 Tragar pastillas me supone un esfuerzo extra
0 = ningln problema
1

2
: H
4 = es un problema serio

A. PUNTUACION

6 Tragar es doloroso
0 = ningln problema
1

2
: El
4 = es un problema serio

7 El placer de comer se ve afectado por
mi problema para tragar

0 = ningn problema
1

2
2 ]
4 = es un problema serio

8 cuando trago, la comida se pega en mi
garganta

0 = ningln problema
1
2
: l
4 = es un problema serio
9 Toso cuando como
0 = ningln problema
1

2
: o
4 = es un problema serio

10 Tragar es estresante
0 = ningln problema
]

2
] -
4 = es un problema serio

Sume el nimero de puntos y escriba la puntuacion total en los recuadros. D D

Puntuacién total (maximo 40 puntos)

C. QUE HACER AHORA

Si la puntuacion total que obtuvo es mayor o igual a 3, usted puede presentar problemas para tragar de manera
eficaz y segura. Le recomendamos que comparta los resultados del EAT-10 con su médico.

Referencia: Belafsky et al. Validity and Reliability of the Eating Assessment Tool (EAT-10). Annals of Otology Rhinology & Laryngology. 2008; 117 (12):919-24.
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Anexo 2. Escala SSQ (sydney swallowing questionnaire)

traducida y validada al espafiol

Sydney Swallowing Questionnaire

Marque sobre cada linea con una X el punto que mejor
represente la importancia y gravedad de sus sintomas
teniendo en cuenta el significado del punto deinicio y final
de cada linea. El extremo izquierdo representa la
normalidad, el derecho la maxima alteracion que Vd.
pueda imaginar

1.- i Cuanta dificultad tiene actualmente para tragar?.

Ninguna, trago sin problemas Me es extraordinariamente
dificil.

2- iCuanta dificultad tiene para tragar liquidos finos como el agua, t&,

bebidas calientes, cerveza, café?.

MNinguna, los trago sin problemas Me es extraordinariamente
dificil.
3.- ¢ Cuanta dificultad tiene para tragar liguidos espesos como sopas, natillas,

batidos?.

............. fiihai )
Minguna, los trago sin problemas Me es extraordinariamente dificil.
4 - ; Cuanta dificultad tiene para tragar comidas blandas como la tortilla
francesa o el puré de patatas?.

= | el Jiibail
Minguna, os trago sin problemas Me es extracrdinariamente dificil
5- 4 Cuanta dificuitad tiene para tragar alimentos duros como el bistec, |a
fruta cruda o los vegetales crudos como la lechuga o la zanahoria?.

............. Jiibail

MNinguna, los trago sin problemas Me e5 extraorﬂinériameme dificil.
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6.- j Cuanta dificultad tiene para tragar alimentos secos como el pan, las

galletas y las nueces?.

Ninguna, los trago sin problemas Me es extraordinariamente difici.

7 .- ¢ Tiene alguna dificultad para deglutir su saliva?

L
Ninguna, Ia trago sin problemas Me es extraordinariamente dificil

8.- ¢ Tiene alguna dificultad para iniciar la deglucion?.

Ninguna. e es extraurdinériamente dificil

8.- j Cuando traga tiene la sensacion que la comida se le queda atascada en

la garganta?

Nunca Siempre

10- 4 Cuando traga alimentos sélidos como el pan, Ia came y la fruta,

alguna vez tose 0 se atraganta?.

Nunca Siempre

11.- ¢ Cudndo traga alimentos liquidos como el café, el agua, o una cerveza

alguna vez tose o se atraganta?.

Munca SIEFﬂpFE

12.- j Cuanto tiempo invierte en promedio en una comida?.

15 min 30min A5min - B0min »60min
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13.- ; Alguna vez, cuando traga, la comida o el liguido asciende hacia su
nariz o sale por la nariz?

Munca Sier'ﬂpre

14.- i Necesita tragar mas de una vez para pasar 10 gue tiene en Ia boca?

Nunca Siempre | e mm

15.- § Tose durante [a comida?

Munca Siempre

............ L
16~ ¢ Como valoraria hoy la severidad de su problema de deglucion?
B EEEEEEEEEEEE——— ] wasenaena Jam
Hoy no tengo problema. Estoy peor gue nunca
17- ¢ En gue medida interfiere su alteracion de la deglucidn en su calidad
de vida?
Mo interfiere para nada Me ocasiona una extraordinaria =~ | e Bl

interferencia

SCORE PACIENTE /ITOTAL POSIELES % DISFUNCION

11700 %
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Anexo 3. Evaluacion MNA® Short-Form (Mini Nutricional

Assessment Short-Form) traducida y validada al espaiiol

Nestle .. .

@utnhon Mini Nutritional Assessment
TINSTITUTE MNA®

Nao Mombra: Aplidos: S

Facha: Edad: Peso an kg: Talla en cr:

Responda al cuestionario eiglendo la opdén adecuada para cada pregunta. Sume los puntos para el resultado final.

A Ha comido menos por falta de apetito, problemas digestivos, dificultades de masticaddn o degluddn en los
ultimes 3 meses?

0 = hacomldo mucho menos

1 = hacomildo menos

2 = hacomido lgual [l
B Pérdida reciente de peso (<3 measas)

0 = pérdidadepeso >3 kg

1 = nolosabe

2 = pérdidade pesoantre 1y 2ka

3 = nohahabido pérdida de peso |:|
€ Movilidad

0 = delacamaal silién

1 = autonomiaen el intarlor

2 = saledel domicilio D
D Ha tenido una enfermedad aguda o situacidn de estrés psicoldgico en los ditimeos 3 meses?

0 = sl 2 = no D
E Problemas neuropsicolégloos

0 = demencla o deprasién grave

1 = demencla moderada

2 = sinproblemas psicoldgloos D
F1Indice de masa corporal (IMC =peso / (talla)® en kg/m®)

0 = IMC<19

1 = 19=zIMC<21

2 = 21sIMC<23

1= MC223 O

SIELIMDICE DE MASA CORPORAL NO ESTA DISPOMIBLE, POR FAVOR SUSTITUYA LA PREGUNTAF1 COM LAFZ
MO CONTESTE LA PREGUNTA F2 51 HA PODIDO CONTESTAR A LAFL.

F2 Circunferencia de la pantorrilla (CP en cm)

0 = CPedl Ol
1 = P23l

Evaluacién del cribaje

{mazx. 14 puntos) D D
12-14 puntes: estado nutriclonal nomal

B8-11 puntos rlesgo de malnutriddn

0-7 puntaos: malnutricién

Para una evaluaclan mas en profundidad, puede utilizar laversién completa del MNA® disponible enwwa.mna-elderdy.com
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Anexo 4. Consentimiento informado del Ensayo clinico
aleatorizado

Protocol: MAOL-11/2012

Versid 2
HOJA DE INFORMACION PARA EL PACIENTE. (Version castellano)

El investigador principal del presente estudio, .o, d253MT0NE 12

fUNGon de.....oomoeoeeevceeeoeen.... €11 €l Hospital de Matard.

Nos gustaria invitarle a participar en el estudio llamado “Efecto de los agonistas
naturales de los receptores TRPME en el tratamiento de |a disfagia orofaringea funcional en
enfermedades neuroldgicas y en ancanos: El Mentol”.

La participacion en este estudio es totalmente voluntaria. La diferencia radica, por un
lado en gue |os datos obtenidos seran wtilizados y analizados con el objetivo de conocer mejor
el efecto del tratamiento sobre la seguridad y |2 eficacia de la respuesta orofaringea v valorar
los efectos del tratamiento en la calidad de vida de los pacientes.

Antes de tomar una decision es importante que entienda por qué se lleva a cabo este
estudio y qué puede aportarle. Tomese el tiempo necesario para leer y asimilar el contenido

e este documento y comentarlo con nosotros ante cualquier duda.

Objetivo del estudio
Evaluar el efecto terapéutico de la estimulacion orofaringea del receptor (TRPMSE) con
espesantes con mentaol en el tratamiento de la disfagia orofaringea funcional en personas con
enfermedades neurcldgicas y en ancianos.
(Ohjetivas Secundarios:
Determinar el efecto del tratamiento sobre la seguridad y la eficacia de la respuesta
orofaringea.

Determinar |z calidad de vida de los pacientes.

£0ué supone para usted participar en el estudio?
Participar en el estudio incluye, con su consentimiento, llevar a cabo una serie de visitas donde
58 recogera una informacicn sobre su salud y hdbitos de vida, asi come la realizacin de
algunas prushas diagnasticas.
#0ué ventajas e inconvenientes puede tener la participacion en el estudio?
Ventajas

Su participacion en este estudio contribuird a conocer mejor el efecto de los agonistas

naturales de los receptores TRPME (el mentol) en el tratamiento de la disfagia crofaringea
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Praotocol: MAD1-11,/2012
Versid 2
funcional pudiendo asi; mejorar y disminuir los problemas y complicaciones derivados de esta
enfermedad.

Los recursos sanitarios de toda indole de los gue disponemos hoy los debemos tanto a
los investigadores como a las personas con problemas de salud que desinteresadamente han
colabeorado en el avance dentifico.

Efectos indeseables

Mo se han descritos efectos adversos en estudios previos gue han utilizado el mentol por via
oral a concentraciones superiores a las utilizadas en este estudio. De todas formas ante
cualquier efecto adverso que pueda aparecer seran controlados bajo riguroso control médico
hasta la completa normalizacion de los parametros ohjetivos y subjetivos alterados.
Reembaolso

Mo recibird ningn incentivo por participar en esta investigacion.

Restricciones normativas

Este estudio ha estado aprobado por el Comité &tic del Consorci Sanitari del Maresme, el dia
27-02-13.

El Estudio ha sido estructurado en conformidad a la Declaracion de Helsinki, que aborda las
recomendaciones destinadas a orientar a los profesionales sanitarios en la investigacion
biomédica con pacientes humanos. 5i desea consultarla, puede solicitar una copia al
investigadaor principal.

Los investigadores aseguran la confidencialidad de los datos del estudio segin la Ley Orgsnica

de Proteccion de Datos 1541999 del 13 de diciembre. Los dates de |os participantes en e

estudio seran tratades de manera dizociada, de maners gue no puedan ser relacionados con

su identidad.
&Con quién puede contactar?
Para solicitar mas informacion sobre el estudio, puede contactar con: Sra. Lorena Molina Raya

Investigadera principal. Unitat de Proves Funcionals Digestives. TF: 837417700 ext. 2748

Firma del Investigador Firma del Participante

[Mombre y apellidos)

Dia: Hora: Dia: Hora:
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Anexo 5. Escala de Comorbilidad de Charlson

| Infarto de Miocardio (se excluye cambios EKG sin antecedentes médicos) | | 1
| Enfermedad coronaria | | 1
| Insuficiencia Cardiaca Congestiva | | 1
| Enfermedad Vascular Periférica ( incluye Aneurisma de Aorta 6 cm ) | | 1
| Enfermedad Cerebrovascular | | 1
| Hipertension arterial | | 1
| Alcoholismo | | 1
| Enfermedad tromboembdlica | | 1
| Aritmia | | 1
| Demencia | | 1
| EPOC | | 1
| Enfermedad del tejido conectivo | | 1
| Ulcus péptico | | 1
| Hepatopatia Leve ( sin hipertension portal incluye hepatitis cronica) | | 1
| Diabetes medlitus sin evidencia de afectacion de drganos diana | | 1
| Hemiplsjia | | 2
| Enfermedad Renal moderada-severa | | 2
| Diabetes con afectacion de drganos dianas (retinopatia, nefropatia etc) | | 2
| Tumor sin metastasis ( excluir si » 5 afios desde el diagnostico) | | 2
| Leucemia (Aguda o Cronica) | | 2
| Linfoma | | 2
| Enfermedad Hepafica moderada o severa | | 3
| Tumor Solido con metastasis | | G
| SIDA ( no Unicamente HIV positivo ) | | G

PUNTUACIO TOTAL I:I
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Anexo 6. Cuestionario de calidad de vida, EuroQol- 5D

EQ5D® ,

Mobilitat

No tinc problemes per caminar
Tinc alguns problemes per caminar
He d’estar al llit

Cura personal
No tinc problemes amb la cura personal
Tinc alguns problemes per rentar-me o vestir-me

So¢ incapag de rentar-me o vestir-me

Activitats quotidianes (Ex: treballar, estudiar, fer les feines de la casa, activitats familiars
0 activitats durant el temps lliure)

No tine problemes per a realitzar les meves activitats quotidianes

Tine alguns problemes per a realitzar les meves activitats quotidianes

Soc incapag de realitzar les meves activitats quotidianes

Dolor/Malestar

No ting dolor o malestar

Tine un dolor o malestar moderat
Tine molt dolor o malestar

Ansictat/Depressié
No eslic ansios ni deprimit
Listic moderadament ansios o deprimit

Estic moll ansios o deprimit

Comparat amb el meu estat general de salut durant els altims 12 mesos, ¢l meu esiat
de salut avui és:

Millor

Igual

Pitjor

Per ajudar la gent a deserure g el seu estat de sahut és bo o dolent hem dibuixat una escala semblant 2 un lermometre
en ¢l que ¢s marca amb un 100 ¢l millor estat de salut que ¢s pugui imaginat i amb un 0 ¢l pitjor estat de salut
que os pugui imaginar.

o 8 3 8 8 8 8 3 8 8 8
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Anexo 7. CEIC

HOSPITAL DE MATARO

CONSORC! SANITAR! DEL MARESME
INFORME DEL COMITE ETIC D'INVESTIGACIO CLINICA

El Dr. MATEU SERRA PRAT, Secretari del Comité Etic d'Investigacio Clinica de
I'Hospital de Matar6, Consorci Sanitari del Maresme

CERTIFICA

Que aquest Comité ha avaluat la proposta realitzada per la Sra. Lorena Molina
Raya per tal que sigui realitzat en el nostre centre el projecte de recerca titulat:
Efecte dels agonistes naturals dels receptors TRPM8 en el tractament de la
disfagia orofaringia funcional en malalties neuroldgiques i en ancians: el
Mentol. Codi de protocol MA01-11/2012 (Protocol i Full d’Informacié al pacient |
consentiment informat versié 2, gener 2013).

amb els medicaments: -
i considera que:

Es compleixen els requisits necessaris d'idoneitat del protocol en relacié amb els
objectius de l'estudi i estan justificats els riscos i molésties previsibles per al

subjecte.

La capacitat de l'investigador i els mitjans disponibles sén apropiats per a dur a
terme l'estudi.

El procediment per a obtenir el Consentiment Informat és adequat.

| que aquest Comité accepta que aquest projecte de recerca sigui realitzat a
I'Hospital de Matard, Consorci Sanitari del Maresme per la Sra. L. Molina, com a
Investigadora Principal.

Ho firmo a Mataré a 27 de febrer de 2013

Firmat:

B

Mateu Serra Prat
Secretari CEIC del CSdM
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Anexo 8. Cuaderno de recogida de datos

QUADERN DE RECOLLIDA DE DADES

EFECTE DELS AGONISTES NATURALS DELS
RECEPTORS TRPM8 EN EL TRACTAMENT DE LA
DISFAGIA OROFARINGIA FUNCIONAL EN MALALTIES
NEUROLOGIQUES | EN ANCIANS: EL MENTOL

Codi de Protocol: MA01-11/2012
(Versi6 1, Novembre 2011)

Subject No: | |||

Initials: |__ || ||

(First 2 letters of Last/First names)

Director de ’Estudi: Dr. Pere Clavé i Civit

Investigadora Principal: Lorena Molina Raya

Unitat d’Exploracions Funcionals
Digestives. Laboratori Ciberehd-CSdM. Department of Surgery.
Hospital de Matar6-CSdM.C/ Cirera s/n.
08304 Matar6. Spain.
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CRITERIS D’INCLUSIO

Si
e Edat>18
e Alteraci6 de la deglucié al MECV-V associat a:
» ictus
» malaltia neurodegenerativa
» envelliment (>70 a)
e Estudi explicat i firma del consentiment informat O

Si alguna de les respostes és NO, el pacient no pot ser inclos a I'estudi
CRITERIS D’EXCLUSIO
Si
e Pacient que es sospiti que no podran complir el protocol ]

« Pacient que estiguin participant o hagin participat en un estudi clinic [_]
les Gltimes 4 setmanes

e Pacient amb dependéncia alcoholica o drogues ]

Si alguna de les respostes és Sl, el pacient no pot ser inclos a I'estudi
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VISITA

Data de la visita: Y Y Y I

Dia Mes Any

Dades sociodemografigues:

Data de naixement: Y Y Y I

Dia Mes Any

Edat |__|__|anys
Sexe Home O
Dona O

Estat civil:

[] Solter/a

| | Casat/ada

(] vidu/a

[] Separat/ada

] NC
Amb qui viu actualment:

L | Sol/a

(] Amb la parella

[ ] Amb la parella i els fills

(] Amb els fills

[] Residéncia geriatrica

[T AREES: e
Quin és el nivell maxim d’estudis assolit:

L_| No sap llegir ni escriure

[] Sense estudis perd sap llegir i escriure

[ ] Primaris (EGB o similar)

[] Batxillerat (Formaci6 professional, BUP o similar)

[] Estudis universitaris
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Habits i estils de vida:

Respecte de I'habit de fumar, quina resposta descriu millor el seu comportament?
[] No he fumat mai
[[] Ara no fumo, perd havia fumat amb anterioritat (fa més de 6 mesos)
[J] Fumo ocasionalment

[] Fumo regularment: —  @8.8.r N° Cigarretes/dia

Actualment, pren algun tipus de beguda alcoholica? an,
[ En cap ocasié v — q L‘ —
[[] Ocasionalment At - | L—J
[] De formaregular — ®,8,I" N° unitats /setmana

Es capa¢ de caminar de forma autonoma? si[_] no []

Surt habitualment fora de casa? si[ ] no[]

Hores de caminar fora de casa al dia: ®,8,I’hores

Antecedents:

En alguna ocasio ha estat diagnosticat per un metge d’alguna de les seguents malalti
croniques?

Si No Si No
Ansietat L HTA L]
Depressio Trastorns de la prostata
Infeccions agudes o croniques AvVC
Cancer Cardiopatia isquémica

Hipertiroidisme

Al-lérgies croniques
Artrosi o reumatisme
Bronquitis cronica/MPOC
Asma

Aritmies cardiaques
Cataractes

Sordesa

Diabetis

Dislipémies

Tractament:

Benzodiacepinas

Altres ansiolitics:
Neuroléptics/Antipsicotics
ISRS

Altres antidepressius:
L-DOPA

Amantadine

Ac. Folic

L | iECA

Exploracio Fisica:

Pes @,8,8,I' Kg

Talla @,8,8, cm

IMC: |||, |__| kg/m?
Circumferéncia bra¢c |__|_|,|__|cm

Circumferencia cuixa [ ]_]em
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Co-morbiditats: Escala de Comorbiditat de Charlson (visita 1)

‘ Infarto de Miocardio (se excluye cambios EKG sin antecedentes médicos) ‘ | 1 |
‘ Enfermedad coronaria ‘ | 1 |
‘ Insuficiencia Cardiaca Congestiva ‘ | 1 |
‘ Enfermedad Vascular Periférica ( incluye Aneurisma de Aorta 6 cm ) ‘ | 1 |
‘ Enfermedad Cerebrovascular ‘ | 1 |
‘ Hipertension arterial ‘ | 1 |
‘ Alcoholismo ‘ | 1 |
’ Enfermedad tromboemboélica ‘ | 1 |
‘ Arritmia ‘ | 1 |
‘ Demencia I | 1 |
[epoc IE |
‘ Enfermedad del tejido conectivo l | 1 |
| Ulcus péptico l | 1 |
‘ Hepatopatia Leve ( sin hipertension portal incluye hepatitis cronica) ‘ | 1 |
’ Diabetes mellitus sin evidencia de afectaciéon de érganos diana ‘ | 1 |
’ Hemiplejia ‘ | 2 |
‘ Enfermedad Renal moderada-severa ‘ | 2 |
‘ Diabetes con afectacién de 6rganos dianas (retinopatia,nefropatia etc) ‘ | 2 |
‘ Tumor sin metastasis ( excluir si > 5 afios desde el diagnostico) ‘ | 2 |
| Leucemia (Aguda o Crénica) I | 2 |
| Linfoma l | 2 |
‘ Enfermedad Hepatica moderada o severa ‘ | 3 |
‘ Tumor Sélido con metéstasis ‘ | 6 |
‘ SIDA ( no Unicamente HIV positivo ) ‘ | 6 |

PUNTUACIO TOTAL
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Atencién a la DO en la ancianidad y en pacientes con enfermedades neurologicas

Grau de funcionalitat: index de Barthel (visita 1)

MENJAR

10  Autonom: pot utilitzar qualsevol instrument necessari. Es capag de: tallar, amanir, condimentar, untar,
etc. sense ajuda. Menja en un temps raonable. El menjar pot ésser cuinat i servit per una altra
persona.

5 Amb ajuda: per tallar, amanir, condimentar, untar, etc., pero és capa¢ de menjar sol.

0 Dependent: Necessita ésser alimentat per una altra persona

BANY

5 Autonom: Por rentar-se sencer a la dutxa, banyera o mantenint-se dret, aplicant I'esponja per tot el
cos. Inclou entrar i sortir de la banyera o dutxa.

0 Dependent: Necessita ajuda, supervisi6 o se I'ha de banyar.

HIGIENE PERSONAL

5 Autonom: Pot rentar-se la cara i les mans, pentinar-se, rentar-se les dents i afaitar-se o maquillar-se.
Els estris necessaris poden ésser facilitats per una altra persona.

0 Dependent: Necessita ajuda o no pot fer la seva higiene personal.

VESTIR-SE/DESVESTIR-SE

10 | Autonom: Treure’s i posar-se la roba, lligar-se les sabates, cordar-se botons i col-locar-se faixa,
braguer o altres complements sense ajuda.

5 Amb ajuda: Realitza almenys la meitat de la tasca en un temps raonable.

0 Dependent: Necessita ajuda o no pot vestir-se o desvestir-se.

CONTROL ANAL

10 | Cap problema: cap episodi d’incontinéncia. Si necessita enema o supositoris és capag d’administrar-
se’ls sol. Si és portador de colostomia és capag de canviar la bossa sol.

5 Algun accident: Necessita ajuda per a I'administracié d’enema, de supositori o canvis de la bossa. Té
algun accident ocasional.
Incontinent: Inclou administracié d’enemes o de supositoris per un altre.

CONTROL VESICAL

10 | Cap problema: Cap episodi d’'incontinéncia (dia i nit). En cas de SVP i recol-lector és capag de canviar-
se la bossa i col-locar i treure el recolector.

5 Algun accident: Maxim un en 24 h. Necessita ajuda per manipular la bossa ofi el recol-lector.

0 Dependent: Inclou persones amb sonda incapaces de manipular-la.

US DEL WC

10  Autonom: Entra i surt sol. Es capag d’asseure’s i aixecar-se (pot utilitzar barres per ajudar-se), posar-
se la roba, eixugar-se amb el paper sense ajuda i tirar la cadena. Si utilitza cunya o ampolla és capag
d'utilitzar-la, buidar-la i netejar-la sense ajuda.

5 Amb ajuda: Ajuda per a tot o part de I'anterior.

0 Dependent: No pot anar al WC

TRANSFERENCIA

15 | Autdonom: Sense cap ajuda, fins i tot amb cadira de rodes.

10 | Ajuda minima: Necessita ajuda en alguna fase de la transferéncia o supervisi6 per a la seva seguretat

5 Gran ajuda: Pot mantenir-se assegut sense ajuda, pero necessita molta assistencia per entrar al llit i
sortir-ne o desplacar-se.

0 Dependent: incapag de mantenir-se assegut. Necessita grua o no ajuda en la transferéncia.

CAMINAR

15  Autonom: Pot caminar almenys 50 m sense ajuda ni supervisié. Pot utilitzar bastons (no caminadors).
Si utilitza protesi és capag de posar-se-la i treure-se-la sol.

10 | Amb ajuda: Necessita ajuda o supervisi6 d’una altra persona per caminar 50 m. Inclou els caminadors.

5 Cadira de rodes: Autdnom amb cadira de rodes en 50 m. Es capag de desplagar-se, travessar portes,
i girar cantonades sol.
Dependent: Si utilitza cadira de rodes, 'empeny una altra persona.

PUJAR | BAIXAR ESCALES

10 | Autonom: Pot pujar i baixar un pis sense ajuda ni supervisié. Pot utilitzar bastons, passamans, etc.

5 Amb ajuda: Necessita supervisié, ajuda fisica o verbal.

0 Dependent: No pot pujar ni baixar escales.

PUNTUACIO TOTAL

Anexo 3
Anexo 1
Anexo 2
Anexo 6
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Algoritmos MECV-V

| METODO EXPLORACION CLINICA VOLUMEN - VISCOSIDAD

SATURACION BASAL

| VISCOSIDAD | | NECTAR I | LiQUIDO | | PUDDING

| VOLUMEN || 5ml IlOmII 20ml Il 5ml I 10ml | 20ml ” 5ml I 10ml | 20ml

| ALTERACIONES O SIGNOS DE SEGURIDAD

CAMBIO DE VOZ

DESATURACION DE OXIGENO

TOS

ALTERACIONES O SIGNOS

DE EFICACIA

SELLO LABIAL

RESIDUOS ORALES

DEGLUCION FRACCIONADA

RESIDUOS FARINGEOS

INGESTA FLUIDOS RECOMENDADA

VISCOSIDAD | | LIQUIDO | |

NECTAR | | PUDDING
VOLUMEN | | BAJO | | MEDIO | | ALTO
EVALUACION FINAL: Paciente-------- disfagia orofaringea ---------- alteracion de la de la deglucién.

RECOMENDACIONES: La administracién de fluidos debera realizarse a viscosidac

volumen

Aleatoritzacio:
[ Grup 1, MENTOL 102M

[J Grup 2, MENTOL 10°M

[ Exclusié del pacient & MECVV negatiu
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Atencién a la DO en la ancianidad y en pacientes con enfermedades neurologicas

Estudi videofluoroscopic:

5 10 20 5 10 20

SN 1N 20N f MENTL  MENTL  MENTL | mENT2  MENT2  MENT2
Saturation
Pre swallow
Saturation

Postswallow

Penetration

Aspiration

Rosembeck’s
Scale

Oxygen desaturaton
23%

P/A Before/
During or After
Swallow

Labial
Seal

Fractional
Swallow

Oral residue

Valecular
Residue

Residue in pyriform
Sinus

Cervical
osteophytes

UES opening

1 = Capag / Pot / Resposta norma/ abséncia de signes patologics

2 = Incapag/ No pot/ resposta anormal/ signes patologics

3 = No aplica/ no necessari/ no realitzat

Degluci6 fraccionada: introduir numero de deglucions.

Marcar si la penetracié o aspiracié son abans (B)/ durant (D) o després(A) de ladeglucié

El pacient presenta disfagia orofaringia? Si[] No[
El pacient té alterada la eficacia de la degluci6? Si[] No[]
El pacient té alterada la seguretat de la degluci6é? Si[J No[]

Viscositat recomendada: [ Liquid [ Neéctar [ Puading

Volum recomanat: [ ]5mL JiomL [J20mL
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Viscositat recomendada: (] Liguid  [] Néctar [] Pading

Volum recomanat; [ ]5mL [J1omL [120mL
Temps de la resposta motora orofaringia = adjuntar imprés

MENTOL Desplacament del hioides = adjuntar imprés

Propulsié del bol = adjuntar imprés

FINALITZACIO DE L’ESTUDI

Data de finalitzacié de I'estudi I Y I I |
Dia Mes Any

El pacient ha completat I'estudi segons el protocol?
si [
no [] - recollir el motiu de la exclusié:
e Per protocol: MECVV negatiu
e El pacient desitja abandonar 'estudi
e Decisio de I'equip investigador

e Esdeveniment Advers

ogoood

o Altres, especificar:

VISITA NO PROGRAMADA

Data de la visita N Y Y T
Dia Mes Any

Motiu de la visita:
[] Efecte Advers > omplir pagina 37
[ Altres (especificar)

Descriure intervencions, exploracions i mesures preses durant la visita:
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pacientes con enfermedades neurol

J

Atencion a la DO en la ancianidad vy en

QRD (versio 1)

Subject No: |__

Subject initials:

Adverse Event

N® AE

Date of start
Description of AE
Day Month Year

Date of end

Day Month Year

On:
going

Crading™

Measures taken,
incl. medication,
dosage or
discontinuation of
study product

Refer to
CM
number if
applicable

—

Intensity (1-3)
Frequency (1-30r9)_
Relation to study product (1-4)

Intensity (1-3) _
Frequency (1-3 o01r9) _
Relation to study prodoct (1-4)_

Intensity (1-3) _
Frequency (1-301r9)
Relation to study product (1-4)

Intensity (1-3)
Frequency (1-30r9)
Relation to study product (1-4)

Intensity (1-3)
Frequency (1-30r9)_
Eelation to study product (1-4)

Intensity (1-3) _
Frequency (1-3o0r9)
Relation to study product (1-4)

“Grading:
Intensity: lisht=1; mederate=2; severs=3

Frequency ; rare=1; quite fraquent=2; often=3 ; non applicable=0

Relation to study

; umnrelated=1; unlikely=2; probable=3; definitely related=4
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Subject data

Information about the event

Form for Registration of Serious Adverse Event #1 (SAE)

Initial (] Follow-up [] Final (]

Date of birth: |__|__|__|_|_|_|_| Currentweight (kg): |__|__|.]__| Sexx M[] |
Day Month Year
Date of first study product administration: | I T I |
Day Month Year

Date of last administration before onsetof SAE: | | | | | | | | Time: |_|_|:
Day Month  Year Hr
Dose (ml/kg/day): |__|__|__| or not applicable []
Date of onsetof SAE: |__|_|_| | | | | Timeatonset: |_ | _|:]|__|_|
Day Month Year Hr Min

Description of event:

Time between onset of SAE and last administration of study product: |__|__|:|__|_|
Hr Min
Duration of symptom: |__|__ | |__|__|: |||
Days Hours Mins
Date of resolution: |__|__|__|_|_|_|_| Time of resolution: |__|__|:|__|__| or continuing
Day Month  Year Hr Min
Differential diagnosis considered:

Causal relatior

Seriousness Clinical course (investigator’s o

Subject died [ | Persistent event O | Unrelated
Hospitalization needed/prolonged [] | Improving [0 | unlikely
Persistent or significant disability [] | Recovered [ | Probable
Congenital anomaly/birth defect [] | Recovered with sequelae [] | Certain
Medically relevant event [ | worsening O

Death O

Unknown [l
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Previous adverse reaction to similar treatment: Yes [] No [] Unknownr
If yes, give details:

Measures taken concerning the study product:

None []  Withdrawal of study product [] — date of withdrawal: |__|__ || |||
Day Month Yi

Dose reduction [] specify:

Reintroduced and positive [] Reintroduced and negative

Other, specify:

Corrective therapy:

Code breaking: Yes [] No [] Not applicable []
If yes, product code or name: Batch No:

Concomitant medication and SAE treatment:

Route
Name of Dose | Dateof | On- | hoi0otend|  Indic
admin. (unit) Start going

Oogooo

If further examinations are required to assess causality, note findings and attach results of
examinations (lab reports, X-rays, etc):
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Anexo 9. Revista European Geriatric Medicine

Available onlfine at Elsevier Masson France
SciVerse ScienceDirect EM]|consulte
www.sciencedirect.com www.em-consulte.com/en

El SEVIER

O e s 1o e s e 4 it e

Re: "Nursing interventions in adult patients with oropharyng review."
Full author list: Lorena Molina, PhD candidate,RN; Susana Santos, PhD,RN; I.uls Gonzalez, PhD, RN; Pere Clave, PhD, MD; Esther Cabrera, PhD,RN,FEANS
MS ID: EGEM-D-17-00040

Dear Mrs Lorena Molina,

We have just received the submission entitled: "Nursing interventions in adult patients with oropharyngeal dysphagia: a systematic review." for possible
in pean Geriatric Medi and you are listed as one of the co-authors.

The manuscript has been submitted to the journal by Dr Esther Cabrera who will be able to track the status of the paper through his/her login.

If you have any objections, please contact the editorial office as soon as possible. If we do not hear back from you, we will assume you agree with your
co-authorship.

Thank you very much.
With kind regards,

Springer Journals Editorial Office
European Geriatric Medicine
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Anexo 10. Dysphagia

Volume

Dysphagia

=
oyt om0

© e gt o e e i siicionch & st ity

Dear Dr. Clave:

Thank you for submitting your manuscript, "EFFECT OF ORAL MENTHOL ON THE SWALLOW RESPONSE OF PATIENTS WITH
OROPHARYNGEAL DYSPHAGIA ASSOCIATED WITH NEUROLOGICAL DISEASES AND AGING", to Dysphagia.

The submission id is: DYSP-D-17-000173
Please refer to this number in any future correspondence.

During the review process, you can keep track of the status of your manuscript by accessing the following web site:

Your username is:

Your password is: available at this link http:
With kind regards,

The Editorial Office
Dysphagia
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