ANEXO I

ANEXO I

ACEPTACION DEL PROTOCOLO POR EL COMITE ETICO
DE INVESTIGACION CLINICA DEL HOSPITAL DE
BELLVITGE

Institut Catala de la Salut
Ciutat Sanitaria i Universitaria
de Bellvitge

Comité Etic d’Investigacié Clinica

‘Dr. José Martin Comin
Servicio Medicina Nuclear

Distinguido Dr.,

El Comité Etico de Investigacién Clinica de esta Ciudad Sanitaria y Universitaria
de Bellvitge, en su reunién del pasado 01.02.00 (Acta 02/00), ha dado entrada a
la siguiente documentacién relativa al ensayo clinico titulado:

“ENSAYO CLINICO SOBRE TECNICAS DE NEUROACTIVACION (TORRE DE
HANOI) EN EL TRASTORNO OBSESIVO-COMPULSIVO MEDIANTE

TOMOGAMMAGRAFIA CEREBRAL CON 99mTc-HMPAO”, cddigo
HANOITOC/99, nuestra ref. 117/99.

e Pdliza de Seguro de Responsabilidad Civil, valida hasta el 29.12.2001.

Agradeciendo la informacion recibida, reciba un atento saludo.

do. Dra. Ignacia Ferrer Salvans
Secretario del C.E.I.C.

N

L’Hospitalet de Llobregat, 3 de Febrero del 2000
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ANEXO II

AUTORIZACION DEL ENSAYO CLINICO POR LA AGENCIA
ESPANOLA DEL MEDICAMENTO

m agencdia_l espariola del

& medicamento -
A by ol

Ministerio de Sanidad y Consumo GENCIA ESPARGLA 57 MEDICANMENTO

SECRETARIA GENERAL

i

s}
[ 03.DiC 1299 Fecha: 10/11/99
Referencia: EVAL/AEC
LI"ALIDA Ne QX_ZQ 4

RESOLUCION DE AUTORIZACION DE ENSAYO CLINICO

DESTINATARIO: Dr.J. Martin Comin. S° de Medicina Nuclear
Feixa Llarga, s/n. Cdad. Sanit. Univ. De Bellvitge
08907 Hospitalet de Llobregat
Barcelona

EL DIRECTOR DE LA AGENCIA ESPANOLA DEL MEDICAMENTO,

Estudiada la solicitud de autorizacion del ensayo clinico del producto
“Ceretec(R)”, titulado “Ensayo clinico sobre técnicas de neuroactivacién (Torre de
Hanoi) en el trastorno obsesivo-compulsivo mediante tomogammagrafia cerebral con
99mTe-HMPAO”, protocolo n° 99-0310, cddigo de protocolo HANOITOC/1/99,
promovido por Dr. J. Martin Comin. S° de Medicina Nuclear

VISTOS los preceptos de la Ley 30/1992, de 26 de noviembre, de Régimen Juridico de las
Administraciones Publicas y del Procedimiento Administrativo Comun, modificada por la
Ley 4/1999, de 13 de enero; la Ley 25/1990, de 20 de diciembre, del Medicamento; el Real
Decreto 561/1993, de 16 de abril, por el que se establecen los requisitos para la realizacion
de ensayos clinicos con medicamentos; el Real Decreto 520/1999, de 26 de marzo, por el
que se aprueba el Estatuto de la Agencia Espafiola del Medicamento, y demés normas
aplicables,

RESUELVE:
PRIMERO.- AUTORIZAR la realizacion del referido ensayo clinico.

SEGUNDO.- El promotor debera disponer, antes de iniciar el ensayo clinico en cada
centro, de la documentacién prevista en el articulo 24 del Real Decreto 561/1993 para cada
uno de dichos centros, asi como informar a la Agencia Espafiola del Medicamento acerca
de cada nuevo centro que se incorpore al ensayo clinico.
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TERCERO.- La realizacion del ensayo clinico se efectuard en un plazo y condiciones
temporales no superiores en mas de un afio a las previstas en el correspondiente protocolo.
La prolongacién de la validez de la autorizacion se ajustara a lo previsto en el articulo 28
del Real Decreto 561/1993.

CUARTO.- El promotor queda obligado a informar a la Agencia Espafiola del
Medicamento sobre el desarrollo y resultado del ensayo clinico en los términos a que se
refiere el Real Decreto 561/1993, de 16 de abril.

QUINTO.- La realizacién del ensayo autorizado debera ajustarse estrictamente a los
requisitos, condiciones y determinaciones contenidas en el Real Decreto 561/1993 sobre
realizacién de ensayos clinicos con medicamentos y en las demas normas aplicables.

Contra esta Resolucion, que pone fin a la via administrativa, puede interponerse
potestativamente Recurso de Reposicion ante el Director de la Agencia Espafiola del
Medicamento en el plazo de un mes, conforme a lo dispuesto en el articulo 116 de la Ley
30/1992, de 26 de noviembre, de Régimen Juridico de las Administraciones publicas y del
Procedimiento  Administrativo Comun, o interponerse Recurso  Contencioso-
Administrativo ante la Sala del Tribunal Superior de Justicia de la Comunidad Auténoma
de Madrid, en el plazo de dos meses a contar desde el dia siguiente a la recepcion de la
presente notificacién, conforme a lo dispuesto en la Ley Reguladora de la Jurisdiccion
Contencioso-Administrativa de 13 de julio de 1998, y sin perjuicio de cualquier otro
recurso que pudiera interponerse.

1 agencia espafiote 42t Fdo.: Josep Togrent 1 Farnel
@8 B § medicamenio |
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ANEXO III

APROBACION DE LA FINANCIACION DEL ESTUDIO POR
EL FONDO DE INVESTIGACION SANITARIA

Instituto Direccion o
de Salud -1 0Ine
Carloslll

Vista la solicitud de subvencién presentada a la convocatoria de ayudas del Programa de Promocién de la
Investigacién en Salud del Ministerio de Sanidad y Consumo para proyéctos de investigacién del Fondo de
Investigacién Sanitaria, convocadas mediante Orden del Ministerio de Sanidad y Consumo de 26 de mayo de
1998 (BOE de 3 de junio de 1998), y analizada la memoria anual correspondiente al afio 1999 de acuerdo con los
criterios y normas establecidos en la mencionada convocatoria, el Director del Instituto de Salud Carlos III, a
propuesta del Jurado nombrado por Resolucién de 25 de octubre de 1999 (BOE de 16 de noviembre de 1999),

RESUELVE:
Conceder, con cargo a la aplicacién presupuestaria 26.203.542H.781 para el ejercicio 2000, la ayuda que se
especifica:
Expediente: 99/0634 Anualidad: SEGUNDA Importe: 2.530.000,- Ptas. j
Fecha prevista de finalizacién: 31 de diciembre de 2000

Centro beneficiario: HOSPITAL DE BELLVITGE PRINCIPES DE ESPANA - HOSPITALET DE LLOBREGAT
----- Investigador principal: MARTIN COMIN, JOSE

Titulo: ESTUDIOS DE NEUROACTIVACION EN EL TRASTORNO OBSESIVO-COMPULSIVO MEDIANTE
TOMOGAMMAGRAFIA CEREBRAL CON ggMTC-HMPAO
Centro perceptor de los fondos: FUNDACION AGUSTIN PI Y SUNYER

Concepto Cuantia de |a anualidad
ecario 0
|Material inventariable ]
- i ible 1.550.000
Viajes y dietas 5 0
Ofros gastos 500,000
| Subtotal 2.300.000

| 10% de aportacién a gastos generales

""" LTotal 2.530.000

La anualidad serd ejecutada en el ejercicio presupuestario 2000, de acuerdo con lo establecido en el Titulo II del
Real Decreto Legislativo 1091/1988, de 23 de septiembre, por el que se aprueba el Texto Refundido de la Ley
General Presupuestaria

El libramiento de los fondos se efectuara en fechas acordes con las disponibilidades presupuestarias. Las
ayudas con cargo a ejercicios posteriores quedan supeditadas a la aprobacién de los correspondientes créditos
en los presupuestos generales del Estado.

Conforme al punto g de la convocatoria, la continuidad de los proyectos de investigacién plurianuales sera
efectiva tras la valoracién de la memoria anual (cientifica y econémica), a presentar en modelo normalizado
antes del 31 de octubre del afio anterior al que se refiere la anualidad solicitada. De acuerdo con el punto 9.2.2
de la convocatoria, dentro de los tres meses siguientes a la fecha de finalizacién del proyecto el investigador
principal deberd presentar la memoria final (dentifica y econémica) en documento normalizado.

El incumplimiento de las obligaciones contenidas en la presente Resolucién, de las normas de convocatoria, y
de la legislacién aplicable (Real Decreto Legislativo 1091 /1988, de 23 de septiembre, por el que se aprueba el
Texto Refundido de la Ley General Presupuestaria, y Real Decreto 2225/1993, de 17 de diciembre, por el que se
aprueba el Reglamento de procedimiento para la concesién de subvenciones publicas), podra conllevar la
revocacién de la subvencién concedida y la reclamacién de todas o parte de las dotaciones econdmicas
entregadas al centro beneficiario para la realizacién del proyecto de investigacién.

Contra la presente Resolucién, que agota la via administrativa, se podra interponer, potestativamente, recurso
de reposicién en el plazo de un mes ante el mismo érgano que dicté el acto, de conformidad con lo dispuesto
en el articulo 116 de la Ley 4/1999, de modificacién de la Ley 30/1992, de 26 de noviembre, o contencioso-
administrativo en los términos previstos en la Ley reguladora de dicha jurisdiccién.

Madrid, 2 de marzo de 2000.
El DIRECTOR DEL INSWUTO_ DE SALUD CARLOS Il

7
/

José Antoéio <:lérrez Fuentes

Sinesio Delgado. 6 /Teléfonos 91 387 78 33/34
28029 Madrid ~ Fax 91 387 78 32
ESPANA e-mail: direccion@isciii.es
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METODOLOGIA DE
ADMINISTRACION DEL

LA
mr . HMPAO.

SUMINISTRADO CON LOS VIALES

PREPARACION
PROSPECTO

Nycomed
Amersham

CERETEC

Exametazima(D.C.I.) Céd. catalogo N109S

COMPOSICION
CUALITATIVA Y
CUANTITATIVA

Exametazima 0,5mg

FORMA FARMACEUTICA  Polvo para inyeccion en viol

DATOS CLINICOS (i) La Exametozima de Tecnecio ("“'Tc% para inyeccign estd indicada para gammagrafia
Indicaciones cerebral. El producto se utiliza en e dxc(?néshm de anormalidades del flujo sanguineo
terapéuticas regional cerebral como las que ocurren después de una apoplejia u ofras enfermedades

cerebrovasculares, epilepsia, enfermedad de Alzheimer u ofras formas de demencia,
ataques isquémicos transilorios, migrafias o fumores cerebroles.

(i) Lo Exametazima de Tecnecio (*Tc] para inyeccién tombién estd indicada pora el marcaie in
vitro de leucocitos con tecnecio-99m, los leucocitos asi marcados se reinyectan posteriormente:
yse leva a cabo la gammagrafia de los lugares de localizacién de los mismos. Este méfodo
puede ser ilizado en la deteccién de focos infeccosos por ejemplo, abscesos abdominles),
en la investigacion de la fiebre de origen desconocido y en la evaluacion de condiciones
inflamatorias no asociadas a infecciones como la enfermedad inflamatoria intesfinl

Posologia y Forma

La via de administracion es la inyeccion infravenosa directa para estudios de gommagrafia
de Administracion

cerebral, e inyeccion intravenosa de leucocitos marcados después de su marcaie i vitro,
Lo dosis pora aduos y andianos es
1) poro gammagrafia cerebral, 350-500 MBa,
(i) Locdlizacién in vivo de leucocitos marcados con tecnecio-99m, 200 MBq,
Normalmente es un procedimiento de diagnésfico que se realiza una sola vez.
No se recomienda la administracion de Exametazima de Tecnecio (Tc] y leucocitos marcados
con fecnecio-99m en nifios.

Contraindicaci No hay confrind especifcas.

Advertencias y Los agentes radiofarmacéuticos deben ser usados Gnicamente por personal cualificado con la

precauciones especiales  cpropiada autorizacién para el uso y manipulacion de radionudleidos. Esfos solo pueden ser

de empleo recibidos, usados y administrados por personas auforizadas en hospitales. Su recepcién,
almacenamiento, uso, transferencia ﬁ eliminacion estan sujetos a las normas y/o licencias

correspondientes de los organismos oficiales competentes.

Los radioférmacos deben ser preparados por el usuario de manera que satisfagan los requisitos

& ol Tormocéuica y sagurdod reciolica. Deben fomarse s procongones csgpices

adecyadas, de acverdo a los requisitos de las Normas de Correcta Preparacion de

Redioférmacos. En la preporacion y odminisiacién de leucoctos morcados, se deben obsenvar

Jos precaucionos normeles de sequridad! parar el maneio de productos sanguineos

Cuondo se preparen leucocios marcados, es esencial que s céluls queden lbres de ogentes

de sedimentacion antes de ser reinyectadas ol paciente, ya que los materiales usados en la

eporacion celular pueden causar recciones de hipersenshildod

Interaccion con ofros Hasta la fecha, no se conocen inferacciones medicamentosas.

medicamentos y otras

formas de interaccion

Uso durante el embarazo No se dispone de datos sobre el uso de este producto en mujeres embarazadas. No se han
y lactancia realizado estudios de reproduccion animel
Cuando es necesaria la administracion de un producto radiactivo a una moﬂer en edad
teproduciiva, debe buscarse siempre informacién sobre un posible embarazo. Toda mujer que
presente refraso en la mensiruacion debe considerarse embarazada mientras no se pruebe o
contrario. En caso de duda, es fundamental que la exposicién a la radiacion sea la minima

Efectos sobre la capacidad
para conducir vehiculos y
utilizar maquinaria,

Reacciones Adversas

Sobredosifica

PROPIEDADES
FARMACOLOGICAS
Propiedades
Farmacodinémicas

Propiedad.

consistente con la obtencién de la informacion clinica deseada. Debe considerarse la
posibilidad de técnicas alternativas que no impliquen radiaciones ionizantes.Los procedimientos
con radiontclidos llevados a cabo en mujeres embarazadas implican ademas dosis de
radiacién ol fefo. Solo investigaciones estrictamente imperativas deben llevarse o cabo durante
¢l embarazo, cuando el beneficio probable supere el riesgo que corren madre y feto

Antes de administrar un producto radiactivo a una madre durante la lactancia, debe

! sila én puede ser bl retrosada hasta que la modre

ferminado el periodo de lactancia, y si se ha hecho ku eleccien ms apropiada respecio del
redafmacs, enendo en cuenia 1 seercion de achvidod en lo eche meferma. 9
adminisracién se considera necesaria, la lactoncia debe suspenderse curante 12 horas y la
leche obtenida debe desecharse. La lactancia puede volver o comenzarse cuando los niveles en
la leche no resulten en una dosis de radiacion al nifio mayores de 1 mSv.

Hasta la fecha no se han descrito efecios sobre la capacidad para conduir u operar
maquinaric

Se han nofificado algunos casos de hipersensibilidad moderada evidenciada por el desarrollo
de una erupcion urticaria eritematosa después de la inyeccion infravenosa directa del producto
Feconsiuido, Se han dock alguncs casosde reocconss de hpersendbiicod, posiblements do
naturaleza ancfilactica, después de la inyeccion de leucocitos marcados con fecnecio-99m
preparados con Exametazima de Tecnecio (T

Para cada paciente, ks exposicion a la radiccién ionizante debe estor justicada en funcién del
posible beneficio. La actividad administrada debe ser tal que la dosis de radiacion resulionte
sea fan baja como pueda alcanzarse, fomando en consideracion la necesidad de obfener el
resultado deseado en cuanto ol diagnéstico.

La exposicion a las radiaciones ionizantes esid vinculada a la induccién de cancer y ol
desarrollo de defectos hereditarios. Para el diagndstico de medicina nuclear las evidencios
achucles sugieren que estos efectos acersos ocurrén con una fecuencia despreciable debido
 lus beios dosis de radiacion involucrados

Para o mayoria de los diagnasticos que emplean fécnicas de medicina nudear la dosis de
radiacén (D) suminsoc es monor de 20 mv. Bafo deorminados cireunsancis lnicas,
pueden estar justificadas dosis mas dltas

En caso de administracion de una sobredosis de radiacién se deberia esfimular la frecuencia de

miccion y defecacion, para minimizar la dosis de rediacion absorbida por el paciente

Debido o la concentracion quimica y las actividades empleadas en los procedimientos de
diagnéstico con Exametazima de Tecnecio (*Tc] y leucocitos marcados con tecnecio-99m, no
parece que ejerzan ningin efecto farmacodinamico.

(i} Inyeccion intravenosa directa

Farmacocinéticas

Datos preclinicos
sobre seguridad.

El complejo de fecnecio-99m del principio activo es neuiro, lipofiico y de un peso molecular

suficientemente bajo para cruzar la barrera hematoencefdlica. Se elimina rapidamente de la

sangre después de su inyeccién infravenosa. Lo caplacién por el cerebro alcanza un méximo

G557 0% e I dosi inyeciacs, un minuto despuss <o ko nyeccon. En los cos minuios
siguientes a la inyeccion se elimina hasta un 15% de lo aciividad en el cerebro, después de lo
cualla disminucion de lo actividad en las 24 horas siguientes es muy pequefia, excepto por
decay fsco del fecnecio-99m. La acividad que no se asocia ol cerebro se ditribuye
ampliamente por fodo el cuerpo, especialmente en los misculos y tejidos blandos. Alrededor de
un 20% ek dosis nyectodr e elmina por el higodo inmedictamente cespués de la inyeccion,
excreindose por e sdema hapaiobior, Ahedecor e un 40% e (o cosis nyeclod s excrek
a través de los rifiones por laorina en las 48 horas siguientes a la inyeccién, produciéndose
s dsminucign qenrclzac el nive o fondo exlents en s miscos y el bancos

(i) Inyeccién de leycocitos marcados
Los leucocitos marcados con tecnecio-99m se distribuyen en los polos extremos del higado
{en 5 minutos) y bazo [en unos 40 minutos), y el pool sanguineo [que representa
cproximodamenty o 50 del pool de eucocios], Aprorimadamente o 37% del ecneco-
99m asociado @ los el se focupera del pool circulente en s 40 minutos siguientes o
inyeccion. Lo acividad del fecnecio-99m se desprende lenfomente de ks céllas ¥ s excrefa
parcialmente por los ifones y porciclmente por ¢l higado via vesicla billr. Eso hoce que
se observe un aumento creciente de actividad en los inestinos.

No oy dos de sequridd s adcinies do relync oro s descrpin en o
perl de sequridad delproducio, cuondo se usa segn las indicaciones auforizads
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a

Medida de la pureza Enla
radioquimica

=

El écidocirato-dextrosa (ACD) deberia prepararse de la forma siguiente: NIH Formula
A, Para 1 liiro aiadir 22 g de citrato trisodico, 8 g de acido citrico, 22,4 g de dextrosa
Y compearheta 1 it con ogue pr nyeccion ot F proci deb s i
ufiizando técnicas asépficas. También existen en el mercado preparaciones comerciles.
Bl oreccio b sor cmacenado seqin o cond ciones que rocomiende el ebrcant y
debera oz hosa echa do coducidod dod por o lcbricnts,

Hidroxieil almidén 6% debe ser obtenido utilizando técnicas asépficas. También existen
e ] metcado preparaciones comercals. E prodecis debe so amacencco soqun os
Condiciones ase rocomionde ol fabicante  doberi flizarso hast la fecha do
Coducided coga por o lbricante

inyeccion preparada de exametazima pueden encontrarse fres impurezas radioguimicas

potenciales: complejo secundario de Exametazima de Tecnecio (*“Tc), genecnetulo libre y
tecnecio-99m reducido hidrolizado. Para la completa definicion de

la composicién

Datos de dosimetria  El ecnecio-99m se cesinfegra con emisién de radiocién gamma, con una energia media de .
de radiacion 140 keV y un periodo de semidesintegracion de 6 horas, a fecnecio-99 que puede ser DATOS FARMACEUTICOS  El producto terminado confiene los siguientes excipientes:
considerado como casi estable. Lista de Excipientes Cloruro sédico BP
(i) Gemmagrafia cerebral Cloruro de estaio dihidrato DAB
De acverdo con el ICRP 62 (Infemational Commission on Radiological Protection “Comision Nitrégeno gos USP
Ieracional pra o Poecien g o s co rgdiacibn absorbida esfimada
onal para b P Rodiologica) o doss or L ) )
v rgos, sl ol e amelozimo de Tecnecio (™) en adulos, Incompatibilidades Ninguna conocida
. Dosis absorbida por unidad de Periodo de validez €l periodo de validez del producto es de 26 semanas desde la fecha de produccion. £l
Organo cidad ocminsiec (nGy/Mse) producto marcado debe ser nyectado dentro de los 30 minutos siguientes a su preparacion.
ulo
Spprartendles 310 Precauciones especiales de Almacenar el producto sin abrir @ cualquier femperatura en el rango 2-25C, y una vez
Supdricie ssea 3 100 conservacion reconsftvido almacenarlo a 15-25C.
hee 8 100 £l clmacenamiento debe realizarse conforme a las reglamentaciones nacionales sobre
lamas 0102 matericles radiactivos.
Pared de o vescula ‘ 810%
Trudoa gcsi::'wg::;gi: 4107 churqle}u y contenido El produc‘i}o dse suministra en gn vial ded vid‘rio nbeul‘ro orongpcreime, de 10 ml de capacidad, USP
Intesfino delgado 2102 del recipiente tipo 1, sellado con un cierre de goma de clorobuiilo y sobresello de metal
Intesfino grueso sup. 8107
Intesfino grueso inf. 5107 Instrucciones de Procedimiento para la preparacién de Exametazima de Tecnecio (*Tc) para inyeccion
orazon ,710% uso/manipulacién intravenosa o marcaje de leucocitos in vitro. (Use una técnica aséptica durante el
Riores 4100 P procedimiento)
Higado 4100 (il Colocar el vial de Cerstec en un recipiente biindado adecuado y fimpiar el septo del
Msculos '8 10% cierre de goma con el algodén proporcionado.
Esclogo %100 i Mediore o ferings (fe ] il eyt en o vl blinddo 5 ol hide st doun
varios X ° enerador de tecnecio (*Tc) (Ver Notas 1 a 6). Antes de quitar la jeringa del vial, refirar
Fanersos 1100 e g or i o s conel i e nommalzar o presion deriro delvic
'ﬁ;\eﬁu\a dsea 4 g” Agitar el vial durante 10 segundos para asegurar la disolucion completa del polvo.
bl 4105 (i) Medir la actividad tofcl y calcular el volumen que ha de ser inyectado, o ufiizado para
Testieulos 4100 marcaije de leucocitos con tecnecio-99m in vitro.
imo 6100 [iv) Completar la efiqueta proporcionada y unirla al viel
Tircides 6102 [v) Usar dentro de un méximo de 30 minutos después de su preparacion. Desechar
g"eé:m — g g” N cualquier material no usado.
Dosis equivalente efectiva (mSv/MBq) 110% fofas:
’ 1.- Para obtener una mayor pureza radioquimica, ufilizar un eluido f de tecnecio-99x
Lo dosis efecfiva (DE] es 4,7 mSv/500 MBq (individeo de 70 kgl 2- B eluido de tecnecioy"?‘?rz_ debe ser ufizods dento do las dosre:;?osem i
(i oclzacion in viv de ucocios morcadoscon fcneco 99 :L\Jetagl;, y debe ser obtenido de un generador que haya sido eluido en las 24 horas
Las dosis de radiacién absorbida estimada para varios érganos fras lq adminisiacion . . il 0.37- .
invovenoss de eucocios marcocs con ecnec 99m ccls dodos p o ICRP 53 son 3 Se puede afadi alvial 037:1,11 GBg (10-30 mC) defocnecio-99m.
siguientes 4.- Antes de ;roceder a la reconstitucion se debe ajustar la concentracion radiactiva del
eluido (0,37-1,11 GBq en 5 ml) mediante dilucién con solucion salina para inyeccion.
. q P A
) Dosis absorbida por unidad de 5- Se debe usar p que cumpla las especif blecidas en las
Organo actividod odmlzldshrl?dn (mGy/MBq) monografias sobre pertecnetato (*"Tc) de sadio para inyeccion de la USP y BP/Ph.Eur.
ullo 6.~ El pH de la inyeccion preparada/agente de marcaje debe estar entre 9,0-9,8
gvgggequles 89107 Procedimiento para la separacion de leucocitos y subsiguiente marcaje in vitro con
ared de o veiiga 26100 Exametozima de Tecnecio (*"Tc).
Superfcie ésea 1310 —
o 31100 Usar técnicas asépicas durante o preparacion
Tracto gastrointesfingl (i) Extraer 9 ml de acido-citrato-dextrosa® en dos jeringas de plastico de 60 ml no
sl esomact) 8010° eparinizadas. fennaesdep
d 010° inizadas.
hisino eigodo 45100 il Esraer 51 ml desengre del paciente en cods ering, uilzando un fvgo de gy do
esino grueso sup 49100 infusién de palomilla de 19 G, Cerrar las jeringas con fapones estériles
Corangn® 9 . 30100 Preparar 2 ml de agente sedimentador” en cada uno de los 5 tubos o recipientes
G Fats unversales i
ifiones 910 o
Hgodo 2010% (iv) Sin unir la aguia a la jeringa, dispensar 20 ml de sangre en cada uno de los 5 fubos
ufmones 8910 universols que confienen of sgent sedmenacer. Dispensor los 20 m e sangre
Varios & . restantes en un fubo sin agente imentador.
fj‘,"éi‘fé’i o %é }837 "Afencliré' Pudm ‘ev'\lrc:lg:urbuiosy espuma dejar resbalar la sangre suavemente por
i e las paredes de los fubos.
Tesficulos 1710% (v) Mezclar la sangre y el agente sedimentador con una suave inversion. Quitar la fopa del
Troides 2410% iubo wmiversal 5 romper T burbujo fermada & a pare superior, uflizondo una cguia
Yo g0 sl Voler o colcor o opo y dofr |osdruETos en posicién verfical durante 30-60
os fejid X 410 minutos para que se realice la sedimentacion de los eritrocitos.
Dosis equivalente efectiva (mSv/MBa) 17107 “Atencion: El periodo de f imenfacion eritrociari
2 periodo de fiempo para la sedimentacion eritrocitaria depende de
To Doss Efeciva [DE] es 2.2 57200 MBq (ndviduo de 70 kg] fas condicionss dl pacients. En goneral, deberia defenerse coando la angre ha
?ﬁ?;%?ﬁ;’m dar aproximadamente a mitad del volumen como globuos reoquinica de o yecion, s ecesio s combinacio dedos smas

b Ene fno, cenrioor o o que confen o 20 lde snge s cgee de Los msas seaplcn < oo, oproxadaarie o 25 cn d g porte frir o s cox
”id‘"‘e"\';i?';'é’e“c éﬁyuso[Elq““lfi!&é:‘e"iw"’ic%'l&‘ fudre on Sfa;g%;g;n‘{; desarrollo de cromatografia ascendente, una conteniendo 2-butanona y la ofra doruro de
plasma fbro o célos 10) que confene of ACDrefrid, o e : 12d0 0955 1 o doprondiad, Despus o un desrslo do 15 s s s qufn, s

P Y 0%y como A . frentes del solvente se marcan y secan, y se defermina la distribucion de la actividad utilizando
y secan, y

il Cuando han sedimentado suficentes glébulos rojos [ver v}, ransleir cuidadosamente oo ackcuado,
dicio e 5l d o % el o ooy s s
Tener cuidado para evitar sacar erirocitos sedimentados. El sobrenadante es un plasma . )

e e lcocios y en ploquelos PRIRP] i Interpretacién de Sistema 1 [1LC: 2butanonalMEK)]
“Aencin:No o ogufos o feringos de musia pora exir n nnecesorio cromatogramas fl dﬁgﬂ’i‘j&"@f&ﬂiﬂé‘:eieel%:g";enmz""" de Tecnecio (™Tc) y el ecnecio-99m reducido
deterioro alos glébulos eronzac ’ o . ;
vii) Centrifugar el PRRP o 150 g duranfe 5 minutos para obtener un plasma sobrenadante g‘ 8<°m5>'9|° lipoffico de Exametazima de Tecnecio (™ Tc) y el perecnetato *Tc) migran a Rf
rico en ,‘iuqm PRP)y un botén de leucocitos “mezcla”. 81,0

(ix) Quitar lo maximo posible de PRP en tubos universales hm;}\os y centrifugar . L
adicionalmente o 200% g durante 10 minutos para producir més plasma sobrenadante Sistema 2 (ITLC: cloruro sodico 0,9%)
fibre de céllas (PLC) con agente sedimentador. Eso se uliizara para lavar los células I complejo lipofiico de Exametazima de Tecnecio (*Tc) el complejo secundario de
después del marcaje Exametezima de Tecnecio (*Tc] el fecnecio-99m reducido hickolizado pemanecen en el

x) Entre tanto, soltar el botén levcocitario “mezcla” dando unos golpecitos muy suaves y origen.
removiendo los fubos universales. Con una Fn'n ja sin ugu‘c, junfar odasTos célulus en El pertecnetoto (**Tc) migra a RF 0,8-1,0.
un tubo, usando la misma feringa, ofiadir Tml de plasma libre de células con ACD fen (i) Calcular el porcentaje de actividad debido al comr\e\o secundario de Exametazima de
vi) y muy suavemente remover para volver a formar la suspension. Tecnecio (*"Tc) y al tecnecio-99m reducido hidrolizado mediante el Sistema 1 (A %).

- - y o K v .

(xi] Reconsiituir un vicl de Ceretec con 5 ml del eluido de un genemdorée tecnecio (* “Tc‘ Calcular el porcentaje de actividad debido al pertecnetato (*"Tc) por Sistema 2 (B %).
con aproximadamente 500 MBq (13,5 mCi) de pertecnetato (*Tc) (usando el (i} Lo pureza radioquimica {como porcentaje de complejo lipofiico de Exametazima de
procedimiento descrito anteriormente]. b pure b ”"‘i < porcenta plejo lipof

. ecnecio (*“Tc)) viene dado por:
[xii) Inmedi después de la reconsitucién, aiadir 4 ml de la solucién de 100-/A %+B %) donde
i Examefazima de Tecnecio T resulfante, a os leucocitos en PLC fen x) A % representa el nivel del complejo secundario de Examefazima de Tecnecio {*Tc)
(i) RerEover muy suavemente para mezclar e incubar durante 10 minutos a emperatura mas el tecnecio-99m reducido hidrolizado.
ambiene. B% representa el nivel de pertecnelato (T

(i) St es necesar, seclr inmediciamen lasfras cromatogrdficaspara l evalbocien de P pe (1
la pureza racioquimico ce o solcién de Examelazimo de Tecnecio [*Te) Se puede esperar una pureza radioquimica de ol menos el 80 % con fal de que los muestras se

(xv) Cuando se complete la incubacion, afiadir cuidadosamente 10 ml de PLC con agente 7 o > c
sdnercdor i i o e, o drsf e v cododsanan o hayen tomodo en os 30 minulos siguirtes  l reconsicién.
células para mezclorlas.

{xvi) Centrifugar a 150 g durante cinco minutos. L,

i) Quitar yg ot odo o sbrenadne '.‘°’I“b': ) direccién del NY‘;"“S" Amershom, SA.
*Atencién: Es \m?oncnfe que todos los sobrenadante que contengan Exametozima g'u ar de la l‘.’mﬂm‘"’" Ronda de Poniente, 12 - E}Aronovu
de Tecnecio (*"Tc) libre, sean eliminados en esta etopo. Eslo puede hacerse mejor le comercializacion 28760 Tres Cantos (Madrid)
uilizando una jeringa con una aguja de calibre ancho (19 GJ.
wvil] Volver a suspender suavemente la preparacion de leucocitos mezdla marcados con X
tecnecio-99m en 5-10 ml de PLC con ACD (de vil. Bafir suavemente para mezclr. AUTORIZACION DE 61024

[xix) Medir la radiactividad en las células pen los sobrenadantes de (xvill. Calcular o COMERCIALIZACION
eficiencia del marcaje (EM), que se define como la actividad en los células como un
porcentaie del total de o actividad en los células y en el sobrenadante. FECHA DE Jolio 1998

“Atencién: La eficencia del marcaie depende del recuento de leucailos en e : :
paciente  voriaré segon e volumen de o muesia de sangre inical. Ulizando los ;:r?::CION/ REVISION
volimenes de i, se espera una eficiencia de marcaje de cerca del 55%.

(xx) Sin unir la aguja, extraer cuidadosamente las células marcados en una fringe de
plastico (no heparinizadal, y cerrarla con un tapén estéril. Medir la radiaiividad Cerefec es marca registrada de Nycomed Amersham ple.

{xxi) Las calulas marcadas estan chora listas para la reinyeccion, lo que deberia hacerse sin

lemora.
Notas:

Nycomed
Amersham

Nycomed Amersham S.A., Ronda de Poniente, 12

28760-Tres Cantos. Madrid
www. nycomed.es




ANEXO V

ANEXO V

CUESTIONARIO DE DOMINANCIA MANUAL
EDIMBURGO

DE

EDINBURG HANDEDNESS INVENTORY (Oldfield, 1971)

Nom Edat: Sexe: Data

Instruccions:

. Marqueu a la casella corresponent:

+ quan la mad usada és la preferent
++ quan la md usada és molt preferent no pot ser substi-
tuida per la contrdria siné en una situacid forgada.

Marqueu les dues caselles:

+ quan la mid usada us és indiferent

Md dreta M3d esquerra

. Escriure...... it iiiennnes

. Dibuixarl vvvvvvvvvvv LA L B L I )

. Llangar un objecte...cveeuuusnnss

. Raspallar-se les dents......... .

. Usar el ganivet sense forquilla..

. Tallar amb les tisores..... Ceennn

. Menjar amb la cullera............

ey g p— e g gy gy

|
|
J
)
]
J
|
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O =1 O W o L B

. Md més enlairada en el pal en es-

[ade]111 0 of- § <O

9. Rascar un llumi.......... Cerenene

_...,_._
-
—
-

10. Aixecar la tapadora d'una capsa.
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ANEXO VI

PRUEBA AVANZADA DE MATRICES PROGRESIVAS DE
RAVEN
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ANEXO VII

ANEXO VII

CUESTIONARIO DE ANSIEDAD ESTADO-RASGO (STAI)

. . . AJE | PO= 0 - - =
' STAI ' :;Fi PD.::lT =

AUTOEVALUACION A (E/R)

Apellidos y nombre ................ooooenn Bl marecsiaminaisinmine o s ST B TG R S ST Edad ......... Sexo .......

VéM
CERITD ... .. .. isievsvsrs i ormys ve sy s b4z (o5 oe Curso;Puesto ..................... Estado civil .........
OUFOS @AIOS ..o o eeee et e e e s Eethy wuue upwgmumsmssovpg s
A-E INSTRUCCIONES

A continuacién encontrara unas frases que so utilizan corrientemente para describirse uno a si mismo.

Lea cada frase y sehale la puntuacién 0 a 3 que indique mejor cémo se SIENTE Vd. AHORA MISMO,
csts momento. No hay respuestas buenas ni malas. No emplee demasiado tiempo en cada frase y conteste scnaianuo
12 respuesta que mejor describa su situacion presente.

e -
- % 9

zZ < a =2

1. Me siento Calmado ... ... oo ver cen e e e e e e e e o "t 2 3

2. Me SIENEO SBQUID too tor cor cee cee o aee e eee e e sae wee e 0o 1 2 3

3. Estoy tenso ... ... ... ... ... 0 1 2 3

4. Estoy contrariado ... ... ... o 1+ 2 3

5. Me siento cémodo (estoy a gusto) 0 1 2 3

6. Me siento alterado ... ... G O e A wew 0 1 2 3
7. Estoy preocupado ahora por posubles desgracnas futuras ne s eme o w83 0B . 0 1 2 3
8. Me Siento deSCANSAA0 ... ... .ev cer or cir cei eee aee en e e e e eas eee e s oee 0o 1t 2 3
9. Me siento angustiado ... ... ... ... ... .. . 6 1 2 3

10. Me siento confortable ... ... ... oo il iii il e ee e e e e e e e o 1t 2 3
11. Tengo confianza en Mi MISMO ... ... coe cov cee on ven win aee on o oe en ne e e e o 1 2 3
15, (A STENLO: WEPVIOSD vr wow oo omn oo B 350 035 7 5 Fiwn s sm ows Gosoom mess e wrwiomn som O 1 2 3
13. Estoy desasosegado ... ... ... ... 0ot 2 3
14. Me siento muy «<atados (como oprnmldo) e .0t 23
15, EStOY relajado c.. e e een cee eeeeee e cen e e e e o 1 2 3
6. Me siento satisfecho ... ... ... .. o o 1t 2 3
7. Estoy preocupado .. . s B % e e e e i 0203
8. Me siento aturdido y sobreexcutado o o0t 2
o Me siento alegre ... ... . i su s b 1 2 3
0 En este momento me slento blen J o t 2 3

COMPRUEBE SI HA CONTESTADO A TODAS LAS FRASES CON UNA SOLA RESPUESTA

Ahora, vuelva la hoja y lea las Instrucciones antes de comenzar a contestar a las frases.

gAE
rEHI Copyright ) 1982. by TEA Ediciones. S 'A.: Macrid-16 - Publicado con permiso - Copyright original de C. O. Spiel-
berger: (O 1968, by Consulting Psychologists Pr2ss. Inc., Palo Alto. California (USA] - Edita: TEA Ediciones. S. A

Fray Bernardino de Sahagun, 24; Madnd- 16 - Todcs los derechos reservados - Prohiblda la reproduccidén - Imprime:
Aguirre Campano, Daganzo. 15 dodo.: .\Aadrid2 - Cepésito legal: M.-20.080-1982. !




ANEXO VIII

ANEXO VIII

ESCALA DE CLASIFICACION DE LA DEPRESION DE
HAMILTON

HAMILTON DEPRESION
1.HUMOR DEPRIMIDO
O.Ausente
l.Estas sensaciones se indican sblamente al ser preguntado -
2.Estas sensaciones se relatan oral y espontineamente
3.Sensaciones no comunicadas verbalmente, por la expresién facial, 1.
postura, la voz y la tendencia al llanto.
4.El paciente manifiesta estas sensaciones en su comunicacién verbal
no verbal de forma esponténea
2. SENSACION DE CULPABILIDAD
0.Ausente
l.Se culpa a si mismo, cree haber decepcionado a la gente
2.Ideas de culpabilidad, o meditacién sobre errores pasados o malas
acciones -
3.La enfermedad actual es un castigo. Ideas delirantes de culpabilidad
4.0ye voces acusatorias o de denuncia y/o experimenta alucinaciones
visuales amenazadoras
3.8SUICIDIO
0.RAusente
1.Le parece que la vida no vale la pena de ser vivida

2.Desearfa estar muerto o tiene pensamientos sobre la posibilidad de
morirse

3.Ideas de suicidio o amenazas

4.Intentos de suicidio (cualquier intento serio se clasifica como 4)
4.INSOMNIO PRECOZ

0.No tiene dificultad para dormirse

1.Se queja de dificultades ocasionales para dormirse, por ejemplo, més

de media hora

2.Se queja de dificultades para dormirse cada noche
5.INSOMNIO MEDIO

0.No hay dificultad

1.El paciente se queja de estar inquieto durante la noche

2.Est4 despierto durante la noche. Cualquier ocasién de levantarse de

la cama se clasifica como 2 (excepto por motivos de evacuar)
6. INSCMNIO TARDIO ”

0.No hay dificultad

1.Se despierta a primeras horas de la madrugada pero se vuelve a dormir

2.No puede volver a dormirse si se levanta de la cama

7.TRABAJO Y ACTIVIDADES

0.NO hay dificultad

l.Ideas y sentimientos de incapacidad. Fatiga o debilidad relacionadas
C€on su actividad, trabajo o aficiones

2.Pérdida de interés en su actividad, aficiones o trabajo, manifestado
directamente por el enfermo © indirectamente por desatencién,
indecisén o vacilacién (siente que debe esforzarse en su trabajo
o actividades)

3.Disminucién del tiempo dedicado a actividades o descenso de 1la
productividad

4.Dejé de trabajar por la presente enfermedad

8. INHIBICION

0.Palabra y pensamiento normales

1l.Ligero retraso en el didlogo

2.Evidente retraso en el didlogo

3.Didlogo dificil

4.Torpeza absoluta




ANEXO VIII

9 .AGITACION

0. Ninguna
1.Juega con sus manos, cabellos, et
Z.Se-retuerce las manos, se muerde | anas, se tira o Z

se muerde los labios, etc
10 . ANSIEDAD PSIQUICA b
U.No hay dificultad
-Tension subjetivas e irritabilidad
. Preocupacién por pequefias cosas
.Actitud aprensiva aparente en la eXpresién o en el habla

4.Terrores expresados sin preguntarle
11.ANSIEDAD SOMATICA

.Ausente -
.Ligera
.Moderada
.Severa
.Incapacitante
12. SINTOMAS SOMATICOS GASTROINTESTINALES
.Ninguno
.Pérdida de apetito, perc come sin necesidad de que lo esrt.
Sensacién de pesadez en el abdomen.
Z.Dificultad en comer si no se insiste. Solicita o necesita laxa:
medicacién intestinal para sus sintomas gastrointestinals.
13.SINTOMAS SQMATICOS GENERALES
0.Ninguno
l.Pesadez en extremidades, espalda o cabeza. Dorsalgias, cefz. .
algias musculares
Z.Cualquier sintoma bien definido
14.SINTOMAS GENITALES (Pérdida de libido, trastornos menstruales)
0.Ausente
1.Débil
2.Grave
3.Incapacitante
15.EIPOCONDRIA
.No la hay
-Preccupade de si mismo (corporalmente)
.Preocupado por su salud
-Se lamenta constantemente. Solicita ayudas, etc
-Ideas delirantes hipocondriacas
16.PERDIDA DE PESO

O0.No hay pérdida O.Inferior a 500 g en una semana
l.Probable pérdida de peso l.Entre 500 y 1.000 g
2.Pérdida de pegso definida 2.Mas de 1000 g
17.INSIGHT (Conciencia de =i mismo)
0.Se da cuenta de que est& deprimido y enfermo
l.Se da cuenta de su enfermedad pero atribuye la causa a
alimentacién, clima y exceso de trabajo
2.Niega que esté enfermo
18.VARIACION DIURNA

Fyoa

LW = O 93]

= O

S WM FO

0.RAusente’ - M. Peor en' las mafianas
l.Ligera T. Peor por las tardes
2.Grave
19.DESPERSONALIZACION Y FALTA DE REALIDAD
0.Ausente
l.Ligera. Como sensacién de irrealidad
2.Moderada. Ideas nihilistas
3.Grave
4.Incapacitante
20.SINTGMAS PARANOIDES
.Ninguno
-Sospechosos
.Leves ’ ke

.Delirios de referencia
-Delirios de referencia y persecucién
21.SINTOMAS OBSESIVOS-COMPULSIVOS
0.Ausentes
l.Ligeros
2.Graves
SUMA TOTAL PUNTUACIONES:

S N ]

—_—




ANEXO IX

ANEXO IX

ESCALA Y-BOCS DE OBSESIONES Y COMPULSIONES

Y=BOCS OBSESIONES
1.TIEZMPO OCUPADO POR LAS OBSESIONES

0.Ninguno

l.Leve (menos de una hora al dia) o intrusiones ocasionales
8 veces al dia)

2.Moderado (de 1 a 3 horas al dia) o inrtusiones frecuentes (Mas ce
veces al dia, pero la mayor parte de las horas del dia ==
libres de obsesiones.

3.Grave (ma&s de 3 horas y hasta 8 horas al dia) o intrusiones muy

frecuentes (mids de 8 horas al dia y se presentan durante la mayo:r
parte de las horas del dia).

4.Extremo (mds de 8 horas al .dia) o intrusiones casi constantes

(demasiado numerosas para poder ser contadas y raramente pasa una
hora sin que se den varias obsesiones)

(no mas c=

2. INTZRFERENCIA DEBIDA A LAS OBSESIONES
0.Ninguna

1.Leve, ligera interferencia de las actividades sociales o
1 profesionales,.pero el rendimiento global no estd deteriorado.
2.Moderado,. interferencia clara . con ~las actividades sociales o
profesionales, ‘pero todavia ‘5 'manejable. .

3.Grave, causa impedimento sustancial en las actividades sociales o
profesionales :

4.Extremo, incapacitante. '

3.MALESTAR PROVOCADO POR LAS oasxsxouxs L '
0.Ninguno . I
1l.Leve, intrecuente ¥ no demaqiado molesto

2.Moderado, frecuentes y perturbadores, pero el malestar es todavia
manejable w;

‘3.Grave, muy frecuentes . y molgstosm
4.Extremo, casl constantes, con male:tar incapacitante

4 .RESISTENCIA CONTRA LAS OBSISIONISQ
0.Realiza_simpre estuenzos para resistirse a ellas, o los sintomas son
tan pequenoa qQue no necesita ‘resistirse de ellos de forma activa.

l.Intenta resistirse a ellas la mayor parte del tiempo.
2.Realiza algln esfuerzo para resistise a ellas.

3.Cede a todas las obsesiones sin intentar controlarlas,
con clerto rechazo.

4.Cede a las obsesiones completamente y de buena gana.

pero lo hace

"
5.GRADO DE CONTROL DE LAS OBSESIONES p
0.Control completo -
1.Mucho control, 'normalmente: es capaz de detener o desviar las
obsesiones con algo de esfuerzo y concentracién.
2.Control moderado, a- vecesﬁ es -capaz de detener o desviar las
obsesiones.
3.Poco control, pogas veces tienqhéxito en detener las obsesiones,
unicamente puede desvia;&layatqncién con'dificultad.
4.Ningin control, las- obsosionea 'se' viven como completamente

involuntariaa, pocas . veces ‘@3 capaz siqulera momenténeamente de
deaviar el pensamiento.

SUBTOTAL DE OBSESIONES:
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X=BOCS COMPULSIONES
1.TIEMPO OCUPADC POR LAS COMPULSIONES
O0.Ninguno , ,
l.Leve (m¢ s de una hora al dia en realizar las compulsiones)
zac 1*ocasional de actos compulsivos (menmos de 8 ver

2.Moderad (de 1 a 3 horas al dia en realizar las compu.lsiorne
rea. ‘:acién frecuente de actos compulsivos(Mis de 8 ve-es al
per La mayor parte de las horas del dia estar libre
com; tamientos compulsivos).

3.Grave (: s de 3 horas y hasta 8 horas al dia) o real:zac: -

[oe8
frecuente de comportamientos compulsivos (mds de 8 horas =&
y los actos compulsivos son llevados a cabo durante lez
parte de las horas del dia).
4.Extremo {(mas de B8 horas al dia) o realiza casi constantement:
compulsivos (demasiado numerosos para ser contados y es ro
pase de 1 hora sin llevar a cabo varias compulsiones)
. INTERFERENCIA DEBIDA A LAS COMPULSIONES
0.Ninguna
.Leve, ligera interferencia de las actividades socla.
profesionales, pero el rendimiento global no est4 deter:
2.Moderado, interferencia clara con las actividades soc
profesionales, pero todavia es manejable.
3.Grave, causa impedimento sustancial en las actividades socieal
profesicnales
4.Extremo, incapacitante.
3 .MALESTAR PROVOCADO POR LAS COMPULSIONES
0.Ninguno

l.Leve,sélo se pone ligeramente ansioso si se le impide la real::

de las compulsiones o s6lo se pone ligeramente ansioso durant
realizacién de las mismas. p
2.Moderado, refiere que la anisedad aumentaria si se le impidieran >.
compulsiones, pero que seria manejable; o gue ésta aumenctar:
pero seria manejable durante la realizacién de las compuls:one.
-Grave e importante aumento de la ansiedad si las compulsiones
interrumpidas o importante y perturbador incremento de
ansiedad durante la realizacién de las compulsiones.
i.Extremo, ansiedad incapacitante ante cualquier intervencién d:::ig. :
a modificar la actividad o ansiedad incapacitante gue -
desarrolla durante la realizacién de las compulsiones.
4 .RESISTENCIA CONTRA LAS CONMPULSIONES
O.Realiza simpre esfuenzos para resistirse a ellas, o los sintomas s-
tan pequefios que no necesita resistirse de ellos de forma a
-Intenta resistirse a ellas la mayor parte del tiempo.
-Realiza algun esfuerzo para resistise a ellas.
.Cede a casi todas las compulsiones sin intentar controlarlas, poro
hace con cierto rechazo.
-Cede a las obsesiones completamente y de buena gana.
5.GRADO DE CONTROL DE LAS COMPULSIONES
0.Control completo
-Mucho control, experimenta presién para realizar el acto compulsivec,
pero suele ser capaz de ejercer un control voluntario sobre .
-Control moderado, fuerte presién para realizar el comportamie:.”
compulsivo, lo puede realizar sé6lo con dificultad.
-Poco control, fuerte impulso para realizar la conducta, sélo lo Sl
retrasar con cierta dificultad.
-Falta de control, el impulso para realizar la conducta se exper:men’
como completamente fuera de control de la voluntad y poderosc
rara vez es capaz de retrasar la actividad de forma momentanex

SUSTOTAL DE COMPULSIONES: PUNTUACION TOTAL:

Ko
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ANEXO X

HOJA DE DATOS DEMOGRAFICOS Y PSICOLOGICOS

% Institut Catala de la Salut
Ciutat Sanitaria i Universitaria
de Bellvitge

SPECT CEREBRAL DURANTE LA REALIZACION DE LA TORRE DE
HANOL

W CASD: cmemssins
APELLIDOS:
NOMBRE.:

SEXO: (M/F) ..o
NIVEL DE ESTUDIOS: 1. Primarios incompletos.
- 2. Primarios completos.
3. Secundarios completos
4 Diplomatura,
5. Licenciatura.

HAMILTON DE DEPRESION:
HAMILTON DE ANSIEDAD:
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ANEXO XI

HOJA DE DATOS DE LA CUANTIFICACION DEL SPECT
CEREBRAL

NOMBRE: HISTORIA:

BASAL NEUROACTIVACION

Iso Cerebelo Iso Cerebelo
Contour Contour

CUENTAS | INDICE 1 INDICE 2 § CUENTAS |} INDICE 1 INDICE 2

FRONTAL
DCHO.
FRONTAL
1ZDO.
PARIETAL
DCHO.
PARIETAL
1ZDO.

SUP. ORB
DCHO.
SUP. ORB
1ZDO.
CORTEX
CINGULAR
TEMPORAL
DCHO.
TEMPORAL
1ZDO.
CAUDADO
DCHO.
CAUDADO
1ZDO.
MESIAL
DCHO.
MESIAL
1ZDQ.
TALAMO
DCHO.
TALAMO
1ZDO.
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ANEXO XII

HOJA DE DATOS DE LA PRUEBA NEUROPSICOLOGICA
(TORRE DE HANOI)

[ -
SHEIEIE 2 :
g%ég Z :
| =z E
zggz 8 o
A5212 B
l= = o £
o 3 o B
= t 5
R
5

o

>

-

>

rry

>

w

2]

S

w

-

=

&




ANEXO XIII

ANEXO XIII

CONSENTIMIENTO INFORMADO Y HOJA
INFORMACION AL PARTICIPANTE

DE

CONSENTIMIENTO INFORMADO

ENSAYO CLINICO SOBRE TECNICAS DE NEUROACTIVACION (TORRE DE HANOI) EN EL
TRASTORNO OBSESIVO-COMPULSIVO MEDIANTE TOMOGAMMAGRAFIA CEREBRAL
CON 89mTc-HMPAO

Yo,

He leido la hoja de informacion que se me ha entregado.
He podido hacer preguntas sobre el estudio.
He recibido suficiente informacion sobre el estudio.

He hablado con:
(nombre del investigador)

Comprendo que mi participacion es voluntaria.
Comprendo que puedo retirarme del estudio:

1° Cuando quiera
2° Sin tener que dar explicaciones
3? Sin que esto repercuta en mis cuidados médicos

Presto libremente mi conformidad para participar en el estudio.

Si durante el desarrollo del ensayo tengo algin problema o surge alcuna complicacion
debo ponerme en contacto con el servicio de Psiquiatria o con el de Medicina Nuclear
del Hospital del Bellvitge.

Firma del participante Médico Psiquiatra responsable Meédico de Medicina Nuclear

Durante la realizacion del ensayo clinico ceritfico que no estoy embarazada ni en periodo de
lactancia y que sigo técnicas efectivas para evitar la gestacion.

Firma de la paciente:

L'Hospitalet de Llobregat,..............de..........c.ocooooiiiiicie (o [ RPN
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HOJA DE INFORMACION PARA EL POSIBLE PARTICIPANTE EN EL
ENSAYO CLINICO HANOITOC/99

Obijetivo del ensayo

Establecer patrones de variacion del flujo sanguineo cerebral regional mediante PMTe-HMPAO
durante la realizacion de una tarea de neuroactivacion (Torre de Hanoi).

Metodologia empleada

Cada paciente o voluntario recibira dos inyecciones de #9MTe-HMPAO (30 mCi) en dos dias
diferentes. La primera sera administrada durante una tarea de neuroactivacion (mover una serie de
cilindros en una estructura de madera) y la segunda sin realizar la tarea (el orden de las
exploraciones puede variar).

No hay que seguir ninguna norma dietética ni de otra indole antes de las exploraciones. Unicamente
se seguiran las recomendaciones de su psiquiatra en cuanto a toma de medicacion.

Debera notificar si hay posibilidad de estar embarazada antes de la realizacion de la prueba.
Se practicaran gammagrafias cerebrales tanto basalmente como durante la tarea de neuroactivacion.
La gammagrafia consiste en la toma de imagenes del cerebro mediante una camara que gira

alrededor del mismo.

Beneficios esperados

Obtencion de patrones de referencia de la perfusion cerebral durante una tarea de neuroactivacion, lo
cual ayudara al diagndstico y control evolutivo de los pacientes con Trastorno obsesivo-compulsivo.

Incomodidades v riesgos derivados del estudio

El protocolo se realizara en dos dias para los voluntarios y pacientes.

Cada paciente o voluntario sera chequeado mediante tests psicolégicos para asegurar que satisface
los criterios de inclusion/exclusion.

El paciente o voluntario deberd mantener la cabeza inmovilizada durante los 25 minutos que dura la
prueba.

Tras la administracion del trazador no es necesario seguir ninguna precaucién especial ya que la
cantidad de radiactividad que se inyecta no lo hace necesario.

El riesgo derivado del estudio sera el propio de las técnicas nucleares usadas en diagnéstico, es
decir, el de exposicion a radiaciones ionizantes, estando justificado para cada paciente o voluntario y
basado en el probable beneficio. La actividad administrada sera tal que la dosis de radiacion
resultante sea tan baja como razonablemente sea factible, teniendo en cuenta la necesidad de
obtener el resultado diagndstico deseado. La exposicion a las radiaciones ionizantes esta vinculada a
la induccién de cancer y al desarrollo de defectos hereditarios. No obstante, para el diagnéstico de
medicina nuclear las evidencias actuales sugieren que estos efectos adversos ocurriran con una
frecuencia despreciable debido a las bajas dosis de radiacion involucradas.

Posibles acontecimientos adversos:

No se han notificado efectos adversos serios siguientes a la inyeccion de 9MTe-HMPAO.
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Caracteristicas

La participacion en el ensayo es totalmente voluntaria, por o que podra abandonarlo cuando quiera,
sin tener que dar explicaciones, sin que ello altere la relaciéon médico-enfermo.

Los datos se trataran con exhaustiva confidencialidad, de modo que el acceso al archivo, en posesién
del investigador y bajo su custodia, quedara limitado al investigador. Para satisfacer los
requerimientos legales el monitor clinico tendra acceso a los archivos del hospital, para verificar los
datos recopilados en el cuaderno de recogida de datos. ElI monitor clinico mantendra absoluta
confidencialidad de dichos informes.

Existe un seguro de responsabilidad civil en caso de dafio o lesion de los participantes en el ensayo,
siempre que sea consecuencia del sometimiento al ensayo.
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ANEXO X1V

PUBLICACIONES Y PRESENTACIONES A CONGRESOS EN
RELACION CON LA TESIS

PRESENTACIONES A CONGRESOS Y SEMINARIOS

P. Alonso, A. Fernandez, D. Mataix-Cols, JM. Menchén, J. Vallejo y J. Martin Comin.
Neuroactivacion cerebral en el Trastorno Obsesivo-Compulsivo: SPECT cerebral usando una
tarea ejecutiva visuoespacial. [V Congreso Nacional de Psiquiatria. Oviedo, 28 de octubre al 1

de noviembre de 1999.

A. Fernandez, A. Benitez, MP Alonso, R Puchal, J. Vallejo y J. Martin Comin. SPECT cerebral
con 99mTc-HMPAO de neuroactivacion (Torre de Hanoi) en el trastorno Obsesivo-Compulsivo.
XXI Congreso Nacional de Medicina Nuclear. Puerto de la Cruz, Tenerife, 24 al 27 de mayo de
2000.

J. Martin Comin, A. Fernandez, MP. Alonso, A. Benitez, R. Puchal y J. Vallejo. 99mTc-
HMPAO brain SPECT with stimulation test (Hanoi Tower) in the obsessive-compulsive disorder
(OCD). European Association of Nuclear Medicine Congress 2000. Paris. 2 al 6 de setiembre de
2000.

Fernandez, J. Martin Comin, P. Alonso, J. Vallejo, R. Puchal, M. Castell y M. Ramos. Influencia
de la técnica de reconstruccion de estudios cerebrales en el calculo de indices de actividad

regional. XXII Congreso Nacional de la SEMN. Ciudad Real, 13 al 16 de junio de 2001

P. Alonso, A.Fernandez, D. Mataix-Cols, JM Menchon y J. Vallejo. Secuencia implicita de

aprendizaje en el trastorno obsesivo-compulsivo: un estudio con SPECT con *™Tc-HMPAO.
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Congreso Internacional AMP-AEN-SEP-SEPB. Madrid, 30 de setiembre al 4 de octubre de
2001.

ARTICULOS EN REVISTAS

A. Fernandez, MP. Alonso, D. Mataix-Cols, M. Roca, J. Vallejo, R. Puchal y J. Martin-Comin.
#MTe-HMPAO brain SPECT with stimulation test (Tower of Hanoi) in obsessive-compulsive

patients and normal subjects. Enviado para publicacion.

RESUMENES PUBLICADOS EN REVISTAS

Fernandez, A. Benitez, MP Alonso, R Puchal, J. Vallejo y J. Martin Comin. SPECT cerebral con
99mTc-HMPAO de neuroactivacion (Torre de Hanoi) en el trastorno Obsesivo-Compulsivo.

Revista Espanola de Medicina Nuclear 2000; 19: 145

J. Martin Comin, A. Fernandez, MP. Alonso, A. Benitez, R. Puchal y J. Vallejo. 99mTc-
HMPAO brain SPECT with stimulation test (Hanoi Tower) in the obsessive-compulsive disorder

(OCD). European Journal of Nuclear Medicine 2000; 27(8): 1101.

Fernandez, J. Martin Comin, P. Alonso, J. Vallejo, R. Puchal, M. Castell y M. Ramos. Influencia
de la técnica de reconstruccion de estudios cerebrales en el calculo de indices de actividad

regional. Revista Espariola de Medicina Nuclear 2001, 20:214



