ANEXO I. LISTADO DE RECOMENDACIONES

Reto 1. Primeros sintomas y valoracion inicial: rol de atencion primaria y neurologia general

Nl Recomendacion ________________________| _Resultado

Concienciar a los profesionales sanitarios, particularmente en los ambitos de Atencion Primaria, neurologia,

1 medicina interna, psiquiatria, geriatria, asi como a pacientes y familiares sobre la importancia de la deteccion y el A:gfg:adr?ay
diagnostico temprano.
Reforzar los recursos humanos en AP, valorar el establecimiento de la figura del profesional de referencia en
. . - . P i Adecuaday
2 Deterioro Cognitivo para facilitar una colaboracion estrecha con AH durante la valoracion inicial y la confirmacion .
S . . p . . - necesaria
diagnostica, e involucrar a profesionales de enfermeria para la identificacion de la EA en fases tempranas.
] T T 1
Formar de manera continuada a los equipos de AP, neurologia general, psiquiatria, geriatria, medicina interna y
3 otras especialidades involucradas en la identificacion temprana de sintomas y/o signos que hagan sospechar de Adecuaday
la aparicion de DC (queja subjetiva, DCL, demencia), y en herramientas para la identificacion y el cribado de la EA necesaria
en estadios tempranos (p.ej. test cognitivos especificos o biomarcadores validados a nivel clinico).
Realizar test cognitivos validos para detectar DC leve desde los equipos de AP (en formato cuestionario o0 a través
. S . - . P - Adecuaday
4 de herramientas digitales) para identificar la EA en fase temprana, segin las caracteristicas y la poblacion de cada necesaria
area sanitaria.
Seleccionar los test de cribado de forma consensuada entre AP y AH, segiin las caracteristicas y la poblacion de Adecuaday
cada area sanitaria. necesaria

Falta de consenso
sobre la adecuacion
y la necesidad

Considerar la limitada utilidad de los siguientes test cognitivos: minimental, MEC-30, MOCA y Pfeiffer; por su baja
sensibilidad/especificidad en la deteccion del deterioro cognitivo leve.

T 1
Realizar una interconsulta con neurologia en aquellos casos de elevada sospecha clinica de DC leve, incluso

7 cuando los test de cribado sean normales. El criterio clinico debera prevalecer sobre las puntuaciones especificas Adecuad_a y
B A necesaria
de los test, y se debera valorar cada caso individualmente.
I T 1 1
Elaborar un circuito agil de derivacion desde AP para potenciales pacientes candidatos a ATTs, que establezca
L L . . . Adecuaday
8 unos criterios concretos de derivacion y sea adaptable a las particularidades de cada area o departamento necesaria

sanitario.
I T T 1

Falta de consenso
Posibilitar la realizacion de pruebas de neuroimagen en AP para pacientes con sospecha de DC. sobre la adecuacion
y la necesidad

-]

Reto 2. Valoracion hospitalaria y confirmacion diagnostica

Nl Recomendacion _____________________| Resultado

Disponer de biomarcadores validados para el diagnostico de la EA en el entorno hospitalario, incluyendo Adecuaday
biomarcadores en LCR (p-tau 181/AB42, t-tau/AR42, AB42/40), PET amiloide (AB) y/o biomarcadores plasmaticos. necesaria
El uso de biomarcadores plasmaticos debe llevarse a cabo en asistencia especializada neurologica, en linea con las Adecuaday
recomendaciones de la Sociedad Espafiola de Neurologia (SEN). necesaria
Disponer de las herramientas adecuadas para el diagnostico de otras demencias que no sean EA, incluyendo Adecuaday
estudios neuropsicologicos y pruebas de neuroimagen estructural y funcional. necesaria
Desarrollar y establecer circuitos rapidos intrahospitalarios para establecer un diagnostico y criterios de Adecuaday
elegibilidad para ATTs. necesaria
. S .. . . - Adecuaday
14 Impulsar el desarrollo de Comites Multidisciplinares para la evaluacion de los pacientes candidatos a recibir ATTs. necesaria
15 Disponer de genotipado ApoE4 en pacientes potencialmente candidatos a recibir los ATTs. Ar?:cC:saadr?ay

Reto 3. Perfil de paciente candidato

[ N | Recomendacion Resultado

Usar los nuevos tratamientos (anticuerpos monoclonales anti-AB, ATTs) segiin los criterios establecidos en las
16 fichas técnicas para la seleccion de pacientes candidatos, considerando ademas las recomendaciones de las guias
de practica clinica que puedan elaborar las principales sociedades médicas.

Adecuaday
necesaria



Reto 4. Tratamiento: hospital de dia e infusion

Ny Recomendacion _________________________| Resultado

Adecuaday

17 Disponer de hospitales de dia capacitados para la administracion de estos tratamientos. necesaria

Reto 5. Seguimiento: monitorizacion del riesgo de ARIAs

[ N | Recomendacion Resultado

Emplear las secuencias FLAIR (Fluid Attenuated Inversion Recovery) 2D o 3D, gradiente ECO (GRE) y secuencias de

18 difusion (DWI) para la deteccion de ARIA-E y ARIA-H en pacientes tratados con ATTs. Adicionalmente, considerar Adecuadg y
. - N necesaria
el uso complementario de secuencias de susceptibilidad (SWI).
19 Disponer de recursos humanos suficientes para el empleo eficiente de las maquinas de RM. A:gfg;aiiaay
. . . L . N Adecuada
20 Disponer, siempre que sea posible, de so.fty\/g’re de optimizacion de RM, p.ej. Ultra Fast MRI, para la realizacion de
secuencias mas cortas y acelerar la adquisicion de la imagen.
21 Planificar y calendarizar todas las RM (basal y de seguimiento) en el momento previo al tratamiento, asegurando Adecuaday
su realizacion siempre desde la misma maquina, a ser posible, de alto campo. necesaria
I T T 1
Desarrollar y establecer protocolos consensuados entre neurologia, neurorradiologia y urgencias para la
monitorizacion de la seguridad de los ATTs. Estos protocolos deben incluir, al menos, la derivacion y valoracion
. S e . . " Adecuaday
22 de pacientes con sospecha de aparicion de ARIA en un servicio de urgencias que cuente con neurologia de guardia .
! : ) TP - necesaria
y, en el caso de pacientes con sintomatologia grave, la realizacion prioritaria de RM dentro de las primeras 24
horas.
I T T 1
Establecer un sistema de identificacion de pacientes tratados, disponible en AP y AH. Este sistema debera incluir Adecuada
23 informacion clave sobre el tratamiento y alertar sobre el riesgo de ARIA, facilitando asi una rapida identificacion necesariay
de estos pacientes y una atencion adecuada.
I T T 1
Cw . N . .. . . Adecuaday
24 Incluir “paciente en tratamiento con ATTs” en la lista de comprobacion (checklist) del protocolo ictus. necesaria
I T 1 1
25 Establecer una alerta de anticoagulacion en los sistemas de prescripcion electronica para pacientes tratados con Adecuaday
ATTs. necesaria
I T T 1
Disefar e implementar un programa de formacion adaptado a cada perfil profesional (neurologia, radiologia,
TR . . L. . . .. . Adecuaday
26 atencion primaria, urgencias, UCI, enfermeria de practica avanzada, etc.) para la identificacion y manejo de ARIAS necesaria
y otros efectos secundarios, que incluya formacion especifica en los protocolos y circuitos existentes.
I T T 1
Incorporar perfiles profesionales clave para la identificacion y manejo de ARIAs y otros efectos adversos, como Adecuaday
son los especialistas de neurologia y neurorradiologia de guardia, enfermeria especializada y gestor de casos. necesaria

Reto 6. Seguimiento: monitorizacion de la eficacia

Nl Recomendacion _______________________| _Resultado

Recogida y obtencion de datos de vida real de forma protocolizada sobre seguridad y eficacia incluyendo posibles Adecuaday
marcadores subrogados en pacientes tratados con ATTs. necesaria

Reto 7. Infraestructura, recursos y capacidad

Nl Recomendacion ________________________| Resultado

29 Estimar la demanda de pacientes prevista para poder conocer el impacto que tendra la llegada de los nuevos Adecuaday
tratamientos en EA (ver Anexo 1). necesaria
I T T 1
30 Analizar la carga asistencial en AP y AH derivada de la llegada de los ATTs. A:scc:saadriaay
I T T 1
Disponer de todos los recursos humanos, materiales y organizativos necesarios para atender adecuadamente a Adecuaday
los pacientes (ver imagen debajo) necesaria
I T T 1
2 Determinar la organizacion asistencial mas eficiente para la incorporacion de los nuevos tratamientos Adecuaday
considerando las necesidades especificas de cada centro o area sanitaria. necesaria
I T 1 1
Adecuar el nimero de recursos humanos y materiales disponibles, especialmente aquellos considerados criticos, Adecuaday
33 como Neurologia, Neurorradiologia, Hospital de Dia y equipos de RM, para la implementacion de los nuevos necesaria

tratamientos en EA.




Recursos humanos: Recursos materiales: Recursos organizativos :

v Neurologia* v Hospitales de dia (camas, puestos v" Unidades multidisciplinares
¥ Neurorradiologia* de infusion).* especializadas en patologia cognitiva
v Enfermeria de practica avanzada v Equipo de resonancia magnética.* v Circuito agil de derivacion y criterios de
v Gestor de casos ¥ Herramientas de cribado cognitivo. derivacion
¥ Medicina Nuclear v Acceso a genotipado para ApoE4. v Guias [ protocolos para la identificacion y
¥ Profesionales con capacidad de realizar v Biomarcadores validados a nivel seleccion de pacientes candidatos
evaluaciones neuropsicoldgicas clinico: LCR, PET. v Guias [ protocolos para la identificacion y
¥ Urgencias ¥ Material informativo para el manejo de efectos adversos, con
¥ Neurologia y radiologia de guardia pacientes [ cuidadores / especial atencion a los ARIAs en urgencias
¥ Programas de formacion para profesionales familiares. (codigo ictus).
en el manejo de estos nuevos tratamientos. ¥ Protocolos para la coordinacion y
derivacion ay desde urgencias/UCI
*Se considera que los recursos sefialados con un asterisco (*) son aquellos cuya alta demanda podria generar cuellos de botella criticos para la implementacion de los

ATTs en la practica clinica.

Reto 8. Profesionales sanitarios y formacion

Nl Recomendacion _______________________| _Resultado

Desarrollar e implementar programas de formacion adaptados a cada perfil profesional: deterioro cognitivo, Adecuaday
34 cribado y seleccion de pacientes, identificacion y manejo de efectos adversos, circuitos de derivacion y necesaria
priorizacion, neuroimagen y otros.

T T 1
Incorporar los siguientes perfiles profesionales en el proceso asistencial de la EA temprana (DCL o demencia leve): Adecuaday
35 gestion de casos, enfermeria de practica avanzada, neurorradiologia, profesionales con capacidad de realizar necesaria
valoraciones neuropsicologicas, medicina nuclear y otros.

T T
Elaborar protocolos conjuntos de coordinacion y colaboracion entre niveles asistenciales y especialidades para Adecuaday

36 . - X ) ST . .
el manejo de estos pacientes, especialmente entre AP, neurologia, neurorradiologia y urgencias. necesaria

Reto 9. Informacion y apoyo a pacientes

[ N | Recomendacion Resultado

Disenar un proceso de informacion al paciente y su entorno que contemple la comunicacion de los potenciales Adecuaday
37 riesgos de los tratamientos disponibles, y promueva la dedicacion de tiempo necesario en consulta para la toma necesaria
de decisiones compartidas.
I T T
Elaborar material informativo (en formato escrito, web, etc.) sobre los ATTs: en qué consisten, posibles Adecuaday
complicaciones y efectos adversos. necesaria

Reto 10. Planificacion sanitaria y organizacion

(Nl Recomendacion | Resultado

Actualizar el Plan Integral de Alzheimer y otras Demencias y dotarlo presupuestariamente. Este Plan debe Adecuaday

incorporar la puerta en marcha y el mantenimiento de los ATTs e incluir, entre otros: disponibilidad de unidades necesaria
39 multidisciplinares especializadas en patologia cognitiva, recursos humanos necesarios incluyendo la

incorporacion de nuevos perfiles, recursos materiales necesarios, programas de formacion para profesionales

sanitarios, cronograma e indicadores de evaluacion.

T T
Establecer planes sanitarios en cada CCAA que contengan los recursos necesarios para el abordaje de la EA, Adecuaday
incluyendo las etapas tempranas, y que contemplen todo lo descrito en el punto anterior. necesaria
I T T 1
Definir, a nivel nacional, el proceso asistencial del paciente con DCL o demencia leve, que establezca la ruta
. . . . . L Adecuada
4 asistencial del paciente y que incluya, entre otros: protocolos / circuitos de derivacion (AP - AE), protocolos para
la realizacion e informe de las pruebas neurologicas, protocolos para el manejo de efectos adversos (ARIAs
especialmente), incluyendo un circuito de neuroimagen para estos casos.
I T T 1
Establecer unidades multidisciplinares especializadas en patologia cognitiva y dotarlas de los recursos necesarios Adecuaday
para garantizar el acceso con equidad a los ATTs para todos los pacientes. necesaria
I T T 1
. . S . . . . . .. Adecuada
43 Desarrollar e implantar un sistema de acreditacion que garantice la calidad asistencial en la administracion de
los ATTs.
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ANEXO I11. ESTIMACION DE LA DEMANDA DE PACIENTES

Para calcular los recursos necesarios para la implementacion de los ATTs en Espana es fundamental estimar la
poblacion de referencia candidata a recibir estos tratamientos. En el contexto del Sistema Nacional de Salud, se han
propuesto 2 modelos diferentes para ello:

1) En primer lugar, una estimacion general segin los pacientes que acuden actualmente a consulta, basada en
la experiencia del Comité Asesor (CA) (Modelo 1).

2) Ensegundo lugar, una estimacion actualizada segin la prevalencia de DCL e incluyendo los nuevos pacientes
que, tras la llegada y disponibilidad de los ATTs, demandarian estos nuevos tratamientos y, por tanto,
aumentarian las consultas (Modelo 2)'.

Este modelo no pretende ser un calculo exacto de la demanda de pacientes, sino una herramienta que sirva para
ajustar los recursos disponibles y preparar el sistema sanitario.

100,000

(poblacion de referencia)

1,8% _I ______ 26.40%
=== =-- ; ------ " i . Modelo 1
1 1
: 1,800 ! 26,402 [ modeto2
1
i Consultasde ! Poblacion > 65
i Neurologia ! anos
L e e e e e e - -
i 30-35% i 16%
ot 1 % de candidatos
1 540 - 630 ! 3696 % de candidatos al tratado finalmente
X . . I ' tratamiento segiin la experiencia
| Quejas cognitivas | Prevalencia del / de CA
1 1
e e e e e - ! DCL 37.5-63.2
l 33-35% L 50% 5% 46 %
| ——— Ll > . I
. I Candidatos
: 178-220 ! 1,848
1
| DCL / Demencia ! Prevalencia del
1
I leve ! DCL BA+
L e e e e e e - =
l 16-19% i 50%
|m—mmm e ——— -
1 1 924 7% 64 37.5-63.2
! 29-42 : %
1 ! 1
i Candidatos ! En consulta Candidatos
o |
37.5-63.2%
11-26
37.5-63.2
Tratados 20% 181 *
L . L
Candidatos

T Estimacion basada en los datos presentados en la LXXV Reunion Anual de la Sociedad Espafola de Neurologia (SEN), en 2023.
*DCL: Deterioro Cognitivo Leve



ANEXO IV. ESTIMACION DE RECURSOS

Siguiendo con la estimacion de pacientes tratados con ATTs (sobre una poblacion de 100.000 habitantes), se propone
la siguiente aproximacion general para dimensionar los recursos clave necesarios, relativos a Hospital de dia
(pacientes por dia), uso de resonancia magnética y recursos profesionales.

HOSPITAL DE DIA Y RECURSOS DE RESONANCIA MAGNETICA

Tabla 1. Estimacion del aumento de pacientes en hospital de dia y recursos de resonancia magnética

Hospital de dia Resonancia magnética (RM)

o 5 RM 5 dias / semana RM 2 dias / semana
Infusion 5 dias ©  Infusion 2 ) , ) ) ) ,
/ semana dias /semana | Facientescon  Pacientessin | Facientes con  Pacientes sin
ARIAs ARIAs ARIAs ARIAs
Modelo 1 0,55-2,60 1,38-6,50 0,10-0,50 0,15-0,37 0,25-1,25 0,36-0,92
(1126 pacs. pacs. pacs. pacs. pacs. pacs.
adicionales / | adicionales / adicionales / | adicionales/ | adicionales/ ' adicionales /
tratados) . . . . . .
dia dia dia dia dia dia
pacs. pacs. pacs. pacs. pacs. pacs.
adicionales /| | adicionales/ | adicionales/ | adicionales/ ! adicionales/ ! adicionales /
dia dia dia dia dia dia

Nota. Las frecuencias de infusion de donanemab? (mensual) y lecanemab’® (dos veces al mes) se determinaron a partir de la
informacion de sus respectivas fichas técnicas. Los requisitos de RM se tomaron de los ensayos pivotales: aproximadamente 5
RMs al afio para donanemab* y 4 para lecanemab®. Estos ensayos también informaron de ARIAs (Amyloid-Related Imaging
Abnormalities) que conducen a un aumento de la frecuencia de RM de aproximadamente una vez al mes en los casos afectados.
Pacs.: pacientes

RECURSOS PROFESIONALES

La incorporacion efectiva de los proximos ATTs en el sistema sanitario depende en gran medida de la disponibilidad
de profesionales especializados en Neurologia y Neurorradiologia.

Durante la LXXV Reunion Anual del 2023 de la Sociedad Espafiola de Neurologia (SEN), se present6 una evaluacion de
los recursos humanos necesarios. Este analisis indicaba una necesidad aproximada de entre 0,71y 1,35 neurologos
por cada 100.000 habitantes, basandose en una demanda prevista de mas de 181 pacientes potenciales por cada
100.000 habitantes (como se muestra en el Anexo IlI).

Sin embargo, este calculo se deriva de una estimacion preliminar de la demanda de pacientes y no debe considerarse
un modelo fijo. La necesidad real de recursos profesionales puede variar considerablemente, influida por las
estructuras organizativas de las distintas regiones y centros sanitarios. En consecuencia, la recomendacion
predominante destaca la necesidad de adaptar tanto el personal como las infraestructuras, en particular los recursos
criticos como los departamentos de neurologia y neurorradiologia, los servicios de hospital de dia y los equipos de
resonancia magnética, para facilitar la adopcion con éxito de los nuevos tratamientos de la EA.

2 Donanemab - Prescribing information - FDA Label [Internet]. Available from: www.fda.gov/medwatch.

3Lecanemab - Summary of Product Characteristics- FDA Label [Internet]. Available from: https://www.ema.europa.eu/en/documents/product-
information/leqembi-epar-product-information_en.pdf.
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