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Los grandes sindromes geridtricos representan una caja de Pandora de situaciones de pre-
discapacidad y, por tanto, constituyen un foco ideal donde centrar las medidas de
prevencién. En muchas ocasiones estas circunstancias pueden pasar desapercibidas para
los profesionales de la salud.

Los modernos sindromes geriatricos incluyen: fragilidad, sarcopenia, anorexia, delirium,
caidas, fatiga, polifarmacia, depresion, demencia y deterioro cognitivo leve (DCL) (1). El
reconocimiento en fases precoces del deterioro cognitivo es muy importante, porque en
algunos casos existe una causa tratable y porque permitird incluir medidas preventivas,
medidas terapéuticas y planificar los cuidados (2).

El envejecimiento es un proceso universal, continuo, heterogéneo, de cardcter lento y com-
plejo. Durante el mismo, el gradual deterioro de las capacidades funcionales hace a los
individuos, debido a la pérdida de capacidad homeostatica, particularmente susceptibles
y vulnerables ante una gran variedad de alteraciones patoldgicas. La heterogeneidad se
puede abordar tanto desde el punto de vista filogenético como ontogénico. Esta notable
variabilidad interindividual e intraindividual con respecto a la velocidad y cantidad del en-
vejecimiento resulta de una compleja interaccién entre genética, medio ambiente y factores
estocasticos.

El envejecimiento del cerebro muestra cambios caracteristicos que plantean la cuestién
de si representan aspectos menores del envejecimiento, que no afectan considerablemente
a su funcion, o si son precursores de trastornos neurodegenerativos (3). El encéfalo, desde
el punto de vista neural, es un 6rgano posmitético, aunque sabemos que en determina-
das regiones persisten fendmenos neurogénicos. Como consecuencia de esta caracteristica,
cuando las neuronas se pierden por cualquier causa, son dificilmente recuperables, por lo
que el nimero total de neuronas y el peso global del encéfalo disminuye de forma progresiva
con el envejecimiento. A partir de los 60 afios de edad el cerebro pierde de 2 a 3 g de peso
anualmente. Estos cambios morfolégicos generales también se atribuyen a modificaciones
en la sustancia blanca de las regiones filogenéticamente mds evolucionadas. Los estudios
recientes de neuroimagen realizados a personas vivas, sin embargo, no son tan concluyentes,
la variabilidad es importante y muchos ancianos no presentan cambios significativos desde
el punto de vista macroscépico (4).
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También es importante considerar no solo el nimero de neuronas, sino lo que ocurre durante
el envejecimiento con la arborizacion dendritica neuronal y la densidad de espinas, sustrato
morfolégico de los contactos sindpticos. La neuroplasticidad (posibilidad de incrementar el
arbol dendritico, las espinas y los contactos sindpticos) no se pierde con el envejecimiento. Hace
mads de 30 afos se pudo comprobar que la preservacién del fenémeno de neuroplasticidad
continuaba presente en la corteza del hipocampo de octogenarios y, sin embargo, desaparecfa
en ancianos con deterioro cognitivo (5).

Una caracteristica importante de la organizacién funcional del cerebro es la presencia de un
conjunto de ejes de redes neuronales interconectadas y altamente funcionales, como la fnsula,
la corteza cingulada anterior y posterior, la corteza frontal superior y la corteza prefrontal me-
dial. Estos ejes son también la estructura de la base neurocognitiva de redes funcionales, tales
como la red de modo por defecto, la red ejecutiva central y la red de prominencia, indispensa-
bles para las funciones cognitivas superiores (6).

Las interrupciones relacionadas con la edad que aparecen en la conectividad entre estas
zonas cerebrales producen efectos perjudiciales sobre la memoria episédica y las funciones
ejecutivas en los adultos mayores, subrayando la importancia que esas redes de conectividad
neural tienen en la comprensién del envejecimiento cerebral normal.

En estudios neuropatolégicos de base poblacional con ancianos que no habfan sido diagnos-
ticados de padecer enfermedad neurodegenerativa, aparecian depésitos proteicos anémalos re-
lacionados con neurodegeneracion. Estos acimulos ocurren tanto en el compartimento intra-
neuronal o intraglial como extracelular (ovillos neurofibrilares, granulos de lipofuscina, cuerpos
de Marinesco y de Hirano, etc.). Estos hallazgos varian mucho entre individuos con determinadas
lesiones cuya presencia estd restringida solamente a ciertas dreas cerebrales. Se desconoce qué
causa estas lesiones, si son realmente precursoras o iniciadoras de los procesos de neurodegene-
racion y enfermedad, o si simplemente son el producto de un cerebro envejecido. Es probable que
sean una consecuencia de la funcién normal del cerebro con el paso del tiempo.

Recientemente surge el concepto decline framework, que hace referencia a los cambios liga-
dos a la edad en la activaciéon neuronal y su interaccion con el entorno como elemento poten-
ciador. Los cambios en la activaciéon neuronal ligados al envejecimiento engloban tres aspectos:
reclutamiento compensatorio de las regiones prefrontales o de la red ejecutiva, reduccién de la
lateralizacion de la activacion hemisférica con cardcter compensatorio en el cértex prefrontal y,
finalmente, el indice neuronal del declinar cognitivo (7).

El DCL describe la alteracion en uno o mas dominios de la cognicién superior/es a lo esperado
en una persona de la misma edad y nivel educativo, pero que no es de suficiente intensidad
como para establecer el diagndstico de demencia. Este constructo ha generado diversos crite-
rios diagndsticos a lo largo de los dltimos afos.

El primer problema se plantea con la denominacién de esta entidad. Se proponen términos
como alteracion cognitiva leve, dado que un rendimiento por debajo de lo esperado no significa
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necesariamente deterioro. También se propone el término deterioro cognitivo, sin ninguin tipo de
adjetivos calificativos mds o menos desafortunados. Utilizaremos el término deterioro cognitivo
leve al ser el més ampliamente utilizado en la literatura, pero sin dejar de plantearnos dudas sobre
el correcto significado e intencién del mismo.

El término deterioro cognitivo leve fue introducido en 1988 por Reisberg y definido en 1991
por Flicker como una situacién de disfuncion cognitiva, que no alcanza el grado de demencia
en el contexto clinico inicial de la enfermedad de Alzheimer (EA) (8).

En 1999, Petersen publica los criterios originales de la Clinica Mayo y lo define como
un sindrome que cursa con un déficit cognitivo superior al esperado para la edad y el nivel
cultural de la persona, sin que se vean alteradas las actividades de la vida diaria (AVD) y sin
que se cumplan criterios de demencia. Asi mismo, establece que la alteracion de la memoria
es el problema principal y que el resto de las funciones mentales superiores pueden estar
preservadas (9).

En el afio 2000, la Sociedad Espanola de Neurologia propone criterios para la alteracion
cognitiva (cualquier queja refrendada por un informador) y el deterioro cognitivo ligero (si se
constata, ademds, una disminucion en el rendimiento cognitivo) (10).

En 2003 se organiza una conferencia internacional para llegar a un consenso sobre el cons-
tructo de DCL. Son propuestos los criterios ampliados de la Clinica Mayo, que dejaban de estar
enfocados Unicamente en la alteracién de la memoria y ampliaban el espectro al posible dete-
rioro en otras areas cognitivas (11).

En el 2011, el National Institute on Aging y la Alzheimer’s Association (NIA-AA) reevaluaron
los criterios de DCL dentro del espectro de la EA. Coincidiendo con los criterios del Grupo
Internacional de Trabajo en DCL, incluyen la posible existencia de alteraciones en las AVD que
no precisan de ayuda/supervision de tercera persona y que permiten al sujeto realizar una vida
independiente en la sociedad (12).

Se han incorporado criterios diagndsticos en relacion a las formas tipicas de la EA, formas
atipicas, formas mixtas y para los estadios preclinicos de esa entidad (13, 14).

Muy recientemente se han publicado los criterios para la definicion de declinar cognitivo de
tipo subjetivo que se consideran necesarios para el establecimiento de estudios clinicos (15).

Dependiendo de los criterios utilizados, la prevalencia en mayores de 75 afos se encuentra
entre el 3y el 20 % (16). Otros autores, tras analizar diversos estudios en diferentes pafses, infor-
man sobre una prevalencia entre el 3y el 19 % en poblacién general de mayores y una incidencia
del 8-58 por 1.000 personas/afio (17, 18).

Los aspectos relacionados con la estabilidad de deterioro cognitivo han arrojado diversos da-
tos en base a los criterios utilizados y al tiempo de seguimiento. Algunos estudios indican que
entre el 15y el 41 % de pacientes evolucionan a demencia en un seguimiento de 1afio (19). En un
estudio a 4 afios de seguimiento el grado de progresién anual se establece en el 11 % (20). Los
resultados de estabilidad también dependen de la edad del grupo estudiado; asf, en un estudio
longitudinal de 8 anos y de edades entre 62-64 afios, se observé que en el 45 % de los pacientes
la situacion era de tipo inestable (21).

Las diferencias en la prevalencia, la incidencia y el prondstico evolutivo nos brindan un reto
importante de futuro en el que estamos obligados a: profundizar en el impacto del DCL en una
sociedad envejecida, mejorar y estandarizar su definicién y subtipos, analizar y perfeccionar
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los instrumentos neuropsicoldgicos de deteccidn, identificar aquellos individuos en riesgo de
progresion a demencia; todo ello con el fin de implementar estrategias de intervencion precoz
dirigidas a mejorar la salud mental de nuestros mayores.

El impacto econémico de la demencia ha sido estudiado por diversos autores tanto dentro (22, 23)
como fuera de nuestras fronteras (24, 25). Asf, por ejemplo, Wimo (26) estima que los costes tota-
les a nivel mundial de la demencia se habrian incrementado un 35 % desde 2010, estando a su vez
concentrados en un 86 % en los paises més desarrollados. Y es que, mas alld de estas cifras, el incre-
mento del coste global de enfermedades como la demencia presionara la sostenibilidad financiera
de las cuentas publicas de todos los sistemas sanitarios y sociales, sin perjuicio de que hayan de
implementarse politicas para garantizar una mejor calidad de vida para aquellas personas afectadas
por la demencia.

Para la Alzheimer International Disease, el disparo que sufrirdn los costes de atencion a la
demencia en los préximos afos tendrd lugar, fundamentalmente, a expensas de los casos que
aparecerdn en paises con rentas medias y bajas (27). En la medida en que se pueda retrasar la
aparicion de la demencia, el tratamiento del DCL propiciard una enorme reduccion del gasto
social y sanitario derivado del cuidado del paciente mayor.

Los costes directos son aquellos intimamente relacionados con el uso de recursos sanitarios a
causa de la deteccion, tratamiento, investigacion y seguimiento de este tipo de enfermedades. Se di-
viden en: costes sanitarios (medidas de hospitalizacién, medicamentos para el tratamiento de estas
enfermedades, consultas con especialistas, transporte, etc.,) y no sanitarios (cuidados profesionales,
cuidados no profesionales, etc.). En cuanto a los costes indirectos, se incluyen aquellos relacionados
con las pérdidas de productividad (bajas laborales, etc.), como consecuencia de las limitaciones ge-
neradas en la vida del propio paciente, asi como, sobre todo, los derivados de la pérdida de produc-
tividad y de la necesidad de ayuda o supervisién por parte del familiar cuidador (22, 23).

Un estudio realizado en Espafna concluye que el coste indirecto medio de la atencién fue de
6.364 euros/ano, con un incremento del 29 % que se asocié a discapacidad fisica y cognitiva, a
la edad del paciente y a la existencia de un solo cuidador (28).

Teniendo en cuenta las consideraciones anteriores y a partir de las diferentes fuentes con-
sultadas, en el afio 2014 el coste anual medio total (costes directos e indirectos) en Espafia por
paciente afectado por demencia se situaria cerca de los treinta mil euros, de los cuales la mayor
parte corresponde a costes de tipo indirecto. Esta cifra podria, a su vez, variar segun el nimero
de comorbilidades, grado de utilizacién y asignaciéon de coste unitario de servicios sanitarios
(Atencién Primaria, especialista y urgencias), gravedad de estas enfermedades, etc. Se estima
que, en Espana, el 87 % del total de costes en cuidados de personas con demencia recae sobre
las familias y el 13 % sobre los recursos publicos, en cuanto a costes directos.

No existen estudios que aborden especificamente el impacto econémico del deterioro/alte-
racién cognitiva leve. Dado que el coste de la demencia aumenta seguin avanza la enfermedad,
se podria inferir que el coste de esta entidad sea claramente inferior al de la demencia.
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La mayoria de estudios sobre factores de riesgo en deterioro cognitivo tienen limitaciones,
pues la mayoria de cohortes se encuentran contaminadas por pacientes que cumplen criterios
de demencia en fases muy iniciales. El proceso que lleva al DCL es indudablemente complejo,
involucrando varios e interrelacionados factores de riesgo (29). Los factores de riesgo pueden
estar relacionados con aspectos etiolégicos o etiopatogénicos de la enfermedad. Estos factores
pueden ser utilizados para valorar el riesgo de desarrollar la enfermedad, pero habitualmente
no tienen la suficiente sensibilidad ni especificidad para ser utilizados como marcadores diag-
nosticos. Se sigue manteniendo la duda sobre si el DCL y su progresién comparten los mismos
factores de riesgo que la EA (30).

4.1 | Factores demograficos

La edad es el factor de riesgo mds importante para desarrollar EA, duplicdndose cada 5 afnos
hasta los 85 afos (31). La influencia del género en el desarrollo de DCL no estd clara, algunos
estudios no han encontrado diferencias, otros lo han hecho a favor del género masculino (32)
y otros a favor del femenino.

4.2 | Factores genéticos

El gen de la apolipoproteina E (APOE), es el unico gen de susceptibilidad establecido para EA.
Sin embargo, en un estudio no se ha encontrado ninguna asociacion en el caso del DCL, sobre
todo en pacientes mayores de 65 afios (33). En otro estudio encontraron que la frecuencia de
APOE4 era 10 veces mayor en pacientes comparados con controles, aunque la frecuencia ab-
soluta era solo del 20 % (34).

4.3 | Factores cardiovasculares

Una importante cantidad de datos a nivel clinico, patolégico y epidemioldgico apoyan la aso-
ciacion entre factores de riesgo cardiovascular y deterioro cognitivo (35). Algunos de estos
factores pueden tener una relacién no monotdénica y, ademas, la mayoria de ellos pueden ser
modificables.

Diabetes mellitus, altos niveles de glucemia y deficiencia o resistencia a la insulina se han
asociado a un incremento en el riesgo (36). La deficiencia de insulina o la resistencia a la misma
favorece, en modelos animales, la amiloidogénesis, acompafada de una elevacién significativa
de APPy BACE1. La insulina puede competir con AP por la enzima degradadora de insulina (IDE)
impidiendo el aclaramiento cerebral de la Ap, pudiendo ser otro mecanismo de asociacion. La
formacion de productos finales de glicacién no enzimdtica (AGE) se encuentran presentes en
las placas amiloideas y los ovillos neurofibrilares contienen receptores AGE (RAGE) (37).
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En edades medias de la vida, la elevacion de la tension arterial incrementa el riesgo de dete-
rioro cognitivo (38). Seguin incrementa la edad de la poblacién, el efecto de la hipertension en
el riesgo disminuye y puede incluso invertirse, con un efecto protector. Los episodios repetidos
de hipoperfusién cerebral debido a hipotension ortostética que se observan en pacientes con
hipertension producen un efecto en U (39).

Los estudios epidemioldgicos dan resultados controvertidos en cuanto a la asociacién en-
tre dislipemia y deterioro cognitivo (40). Algunos andlisis indican cémo niveles elevados de
colesterol pueden cambiar la relacién con la presencia de alteracién cognitiva en las edades
avanzadas (4).

Varios estudios han mostrado que pacientes con fibrilacién auricular tienen peor rendi-
miento cognitivo y funcional y un deterioro en el seguimiento comparado por microinfartos
silentes (42, 43).

Diversos estudios han mostrado que tanto un peso corporal elevado como disminuido
suponen un riesgo para deterioro cognitivo, sugiriendo que la relacién entre funcionamiento
cognitivo y peso corporal es una curva tipo U. No obstante, parece que la pérdida de peso es
causada por deterioro cognitivo en las fases prodrémicas de la enfermedad (44). Tampoco se
ha establecido cémo la pérdida de peso en pacientes con sobrepeso disminuye la frecuencia
de deterioro cognitivo (45).

44 | Factores sensoriales

Los mecanismos que relacionan los déficits sensoriales con la funcién cognitiva no estan clara-
mente establecidos. Todos ellos pueden impactar en la relaciéon de la persona con su entorno (46).
El déficit auditivo se ha relacionado con la fragilidad fisica y cognitiva.

La asociacién entre deterioro de la funcién olfatoria y deterioro cognitivo puede reflejar la
vulnerabilidad del bulbo para el asentamiento de lesiones especificas (47), e incluso su relacién
con la mortalidad (48).

4.5 Estilos de vida

Metaandlisis de estudios prospectivos han mostrado que la actividad fisica, sobre todo la de
intensidad moderada, se asocia a un riesgo bajo de declinar en la funcién cognitiva (49). La
relacion entre la actividad fisica y la incidencia de DCL sigue siendo equivoca y controver-
tida (50).

Los estudios que analizan el impacto del consumo tabaco en la funcién cognitiva sugieren la
asociacion entre esas situaciones (51).

Algunos estudios han investigado la relacién entre la ingesta de alcohol y el riesgo de de-
terioro cognitivo. Algunos datos apoyan una relacién tipo U, es decir, un riesgo ligero de los
consumidores leves versus los grandes consumidores (52). Otros no confirman la accién pre-
ventiva. La concentracién, el tipo y la frecuencia de la ingesta varian entre los estudios, lo que
dificulta la obtencion de conclusiones

10
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Un bajo nivel educativo se ha asociado a un mayor riesgo de DCL. La actividad intelectual
puede alterar los sustratos neurobioldgicos al incrementar el volumen de la sustancia gris y una
activacion de sistemas de neurotransmision (53).

Otro elemento a considerar son los contactos/actividad social; es posible que la calidad y
el grado de satisfaccion sea mds importante que el nimero de contactos en su capacidad de
prevenir el deterioro cognitivo (54).

El International Working Group Criteria for Mild Cognitive Impairment considera, como fac-
tor de riesgo independiente, el padecer depresion en las edades medias de la vida.

La velocidad de la marcha es dependiente de mdltiples sistemas fisicos y neuroldgicos y es un buen
marcador del estado de salud general. Algunos estudios indican la relacién entre la lentitud de la deam-
bulacién en mediciones a 6 metros recorridos y el deterioro de las funciones cognitivas (55, 56).

Ante un paciente mayor con quejas o sospecha de DCL debe realizarse una valoracion integral
que incluya una detallada historia clinica, con especial hincapié en el comienzo, naturaleza y
evolucién en el tiempo de la sintomatologfa, datos sobre los farmacos utilizados por el paciente,
comorbilidad, exploracion clinica y neurolégica, valoracién cognitiva, mental y funcional.

5.1 | Funci6n cognitiva

La funcién cognitiva incluye una serie de dominios que pueden estar afectos en mayor o menor
intensidad y, en consecuencia, deben ser analizados. A veces, solo encontraremos un dominio
afectado.

La memoria es un conjunto de procesos mentales de orden superior que incluyen la recolec-
cién, el almacenamiento y la recuperacion de la informacion. La conceptualizacion de la memo-
ria comprende la memoria declarativa (episédica y semdntica) y la no declarativa. El deterioro
en la memoria episédica es un buen marcador evolutivo del DCL. Este tipo de memoria estd
mediado por estructuras temporales mediales (hipocampo y cértex entorrinal). La memoria
semantica tiene que ver con los conocimientos generales y ya desvinculada del contexto espa-
cial y temporal del aprendizaje. Este tipo de memoria se suele mantener preservada en el DCL.

Fue en 1983 cuando la neuropsicéloga Muriel Lezak acufié por primera vez el término exe-
cutive functions, que incluyen un conjunto amplio de funciones, entre las que se incluyen la
flexibilidad cognitiva, la atencidn selectiva, la atencidn alternante, el razonamiento inductivo o
la capacidad de planificacién. Las funciones ejecutivas se han relacionado de forma mas intensa
con dreas prefrontales.

La atencion es la capacidad de generar, mantener y dirigir un estado de activacién adecuado
para el procesamiento correcto de la informacion. Los circuitos de la atencion estén en la corte-
za cerebral de la zona frontal, en el drea llamada prefrontal, y controlan la memoria de trabajo,
la atencién y la inhibicién de las respuestas.

11
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La capacidad visuoespacial es aquella necesaria para representar, analizar y manipular un ob-
jeto mentalmente. El procesamiento visual requiere un funcionamiento adecuado de la corteza
frontal, occipital y, sobre todo, parietal. Las capacidades lingtisticas se pueden ver afectadas
en diversas enfermedades neurodegenerativas y también en el DCL. Los principales elementos
afectados en las fases iniciales son la capacidad de denominacién y la fluidez verbal.

Baséndonos en los hallazgos exploratorios y en los resultados de la valoracién cognitiva de
los pacientes con DCL, se han establecido diferentes subgrupos:

1. Tipo amnésico, con afectacion exclusiva de la memoria, es el mas conocido, estudiado y
mejor definido.

2. Tipo amnésico multidominio, en el que la alteracion de la memoria se acompanfa de alte-
racién en otra drea cognitiva, habitualmente la funcién ejecutiva.

3. Tipo no amnésico, que cursa con alteracion de la funcién ejecutiva, el drea visuoespacial
o el lenguaje.

4. Tipo no amnésico multidominio, que cursa con afectacion de més de un dominio diferente
a la memoria (57).

El deterioro cognitivo ha de detectarse y diagnosticarse mediante pruebas que pongan en
juego las capacidades cognitivas del paciente, dentro del marco tradicional, pero insustituible,
del método clinico, en el que cobran especial relevancia la informacién aportada por una per-
sona allegada al paciente y el examen del estado mental (58).

Cribaje no es sindnimo de diagndstico. Los métodos de cribaje solo nos alertan de que el
paciente tiene una mayor probabilidad de padecer esta patologia, que existe una sospecha
fundada que seré preciso confirmar.

El ambito de la Atencion Primaria (AP), por su accesibilidad, proximidad y perspectiva longitu-
dinal, es el entorno idéneo para la deteccién y abordaje inicial del deterioro cognitivo. El segundo
nivel asistencial confirmard el diagndstico y la etiologia, e iniciard el tratamiento especifico.

En la mayorfa de los casos, la instauracién discreta del DCL hace dificil su distincién del enve-
jecimiento normal, la depresion, la baja inteligencia previa o la demencia. Si esto se suma a que
los test de cribado tan solo indican una sospecha fundada, el diagndstico de certeza mediante
la aproximacion escalonada (afadir otros test de rendimiento cognitivo global o que exploren
funciones especificas), anamnesis y exploracion clinica, requerird una cantidad de tiempo con-
siderable dificil de compatibilizar con la realidad del tiempo disponible en la préctica totalidad
de las consultas de AP. Lo anterior hace patente la necesidad de que el médico de AP emplee
métodos de cribaje rdpidos y sencillos que en pocos minutos le permitan identificar de una
manera objetiva a los pacientes con probabilidad de padecer un DCL.

Analizamos algunos de los instrumentos breves mds utilizados.

« Test de las Fotos o Fototest: es el test cognitivo breve mds estudiado en Espafia en la
deteccion de deterioro cognitivo. Consta de una tarea de denominacién, una de fluidez
verbal y una de recuerdo libre y facilitado de seis fotografias, siendo apto para ser aplicado
a sujetos iletrados. Su brevedad, facilidad de uso e interpretacion por parte del médico y
su aceptabilidad por el paciente lo convierten en uno de los mas recomendables y Utiles
en AP tanto para el cribado de DCL como de la demencia (59).
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+ Test de Alteracion de la Memoria (T@M): incluye items relacionados con el recuerdo
libre y facilitado, orientacién temporal y, en menor proporcién, items de memoria remota/
semantica. Estas caracteristicas le convierten en una herramienta especialmente adecua-
da para la distincion de las quejas subjetivas de memoria y el DCL (60).

- Eurotest: evalla lenguaje, memoria, calculo, capacidad de abstraccion y funcién ejecutiva.
Puede aplicarse sin modificacién alguna en todos los paises de la zona euro, por lo que es
aplicable a pacientes extranjeros (61).

« Test episédico: es de reciente creacion y validado en una muestra de pacientes para DCL
amnésico y EA. Evalda la memoria episddica exclusivamente mediante preguntas relacio-
nadas con el pasado reciente (62).

- Test del reloj: evalua el drea o capacidad visuoespacial y las funciones ejecutivas (63). Es
muy sensible al dafio cortical parietal derecho y resulta de gran ayuda como complemento
de otros test breves, especialmente cuando no se detecta un rendimiento anémalo en
pruebas de memoria.

+ Mini-Cog: incluye las dreas que mds frecuentemente se ven alteradas al inicio del deterio-
ro cognitivo. Une para ello una prueba de aprendizaje de tres palabras similar a la del test
Mini-Mental State de Folstein (memoria episddica) y el test del reloj. Su puntuacion tiene
un rango con poca sensibilidad para la deteccién del deterioro cognitivo (64). Presenta las
mismas confusiones que el anterior.

El test de los 7 minutos, el test del reloj y el Mini-Cog son de gran utilidad para realizar una
aproximacion secuencial: asociarlos a los test cognitivos breves si estos son negativos y la queja
o sospecha persiste.

« Memory Impairment Screen (MIS): evalla el aprendizaje verbal a través de la lectura y
posterior recuerdo libre y facilitado de cuatro palabras. Existen varios estudios de vali-
dacién que han mostrado resultados aceptables para el deterioro cognitivo (65). El MIS
presenta, ademds, una buena correlacién con las medidas de volumetria hipocdmpica y
entorrinal (66).

« Addenbrooke’s Cognitive Examination: se desarrollé a partir del MMSE, al que se afa-
dieron elementos frontales/ejecutivos y visuoespaciales. Recientemente se ha validado
una version abreviada (Mini-ACE) que podria tener mds capacidad discriminativa que la
version original (67). Esta version precisa unos 5 minutos para ser administrada, frente a la
versién original, que precisa de 15 a 20 minutos. La versién completa y la versién mini han
sido validadas para demencia.

- Cuestionarios del informador: son instrumentos, en general, sencillos y cémodos de
administrar, que ofrecen una perspectiva (longitudinal y del informador) complementaria
a la de los test cognitivos. El test del Informador (TIN o SS- IQCODE) es el cuestionario mds
estudiado. Proporciona una informaciéon muy util al recoger datos de estos informadores
sobre los cambios cognitivos observados en el paciente a lo largo de los 10 Ultimos afios
y facilita una perspectiva longitudinal del declive cognitivo. Afiade valor a la deteccion del
DCL si se asocia a test cognitivos breves. Su rendimiento para la deteccién del deterioro
cognitivo es menor que para demencia (68, 69).
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« Ascertain Dementia-8 (AD-8): es una propuesta ultrabreve, que consta de ocho items
que se responden al modo “si 0 no” y tiene un buen rendimiento para el diagndstico de
deterioro cognitivo (70).

- Test de Pfeiffer o Short Portable Mental Status Questionarie (SPMSQ): a pesar de ser
muy utilizado en AP por ser sencillo, rdpido, muy adecuado para pacientes con bajo nivel
educativo e incluso disponer de una version telefénica, no ha sido evaluado especifica-
mente para el DCL.

+ Test de los 7 minutos: a pesar de su nombre, requiere un tiempo medio de 15-20 minutos
y presenta una complejidad de correccién seglin percentiles, edad y nivel de escolaridad.

La valoracion neuropsicolégica amplia y exhaustiva debe evaluar todos los dominios cogni-
tivos, incluyendo funciones ejecutivas, atencion, lenguaje, capacidad visoconstructiva y memo-
ria. Una revision sistemdtica de mds de 26 estudios indica que, dentro de los test amplios, solo
MoCA, CAMCOG, ACE-R y CERAD presentan una sensibilidad superior al 80 % para detectar
deterioro cognitivo en una poblacién sana. Aunque los test breves son Utiles para detectar de-
mencia, la mayoria de ellos, como el Mini-Mental State Examination, no son Utiles para detectar
DCL debido a su baja sensibilidad (7).

+ Montreal Cognitive Assessment (MoCA): aporta un disefo ecléctico y equilibrado para
la deteccion del DCL de cualquier etiologia. Incluye ftems de atencidn, recuerdo libre, fun-
cién ejecutiva, calculo, capacidad visuoespacial, orientacion y lenguaje. La eficacia de este
instrumento es alta, pero estd influido por el nivel cultural (72). El MoCA dispone de un
estudio de validacién en nuestro pafs que incluye a sujetos con DCL. Resulté eficaz para la
demencia, pero se mostré menos eficaz que la version original para el DCL (73); también
dispone de un estudio normativo muy reciente para poblacion espafola que ajusta por
efecto de la edad, el nivel educativo y el sexo sobre el rendimiento (74).

« CAMCOG: es una baterfa neuropsicoldgica, incluida dentro del CAMDEX, y que, a través
de ocho subescalas (orientacién, lenguaje, memoria, atencién, praxias, calculo, percep-
cién y pensamiento abstracto), valora a pacientes con demencia y deterioro cognitivo (75).
CAMCOG no estd validado en castellano y exige para su aplicaciéon un tiempo que suele
exceder del tiempo medio en una consulta cotidiana.

Siguiendo las recomendaciones de Olazaran, Fototest, Memory Impairment Screen (MIS) y
Mini-Mental State Examination (MMSE) son las opciones mds recomendables para el primer
nivel asistencial, pudiendo afadirse otros test (test del reloj, test de fluidez verbal) en caso de
resultado negativo y queja o sospecha persistente (aproximacion escalonada). En el segundo
nivel asistencial es conveniente una evaluacion sistematica de las distintas dreas cognitivas,
que puede llevarse a cabo con instrumentos como el Montreal Cognitive Assessment, MMSE,
Rowland Universal Dementia Assessment o Addenbrooke’s Cognitive Examination, o bien median-
te el uso escalonado o combinado de herramientas mds simples (test del reloj, test de fluencia
verbal, Fototest, MIS, test de alteracion de la memoria, Eurotest). El uso asociado de cuestionarios
cumplimentados por un informador aporta valor afadido a los test cognitivos breves en la de-
teccion del DC. El test Rowland Universal Dementia Assessment (RUDAS) dispone de un estudio

14



DOCUMENTO DE CONSENSO

en nuestro pais en el que el 22,6 % de la muestra (26 casos) eran sujetos con DCL, con unos
resultados discretos para este grupo (76).

La eleccion de los instrumentos vendrd condicionada por las caracteristicas del paciente, la
experiencia del clinico y el tiempo disponible. Los test cognitivos breves y cuestionarios al in-
formador deben reforzar, pero nunca suplantar, el juicio clinico, la comunicacién con el paciente
y el didlogo interprofesional.

Cada vez se otorga mas valor al declinar cognitivo sutil intraindividual. Es decir, al seguimiento
longitudinal del individuo aislado, mas que la comparativa con la media de edad y escolaridad,
dado su valor en fases muy incipientes (12).

5.2 | Funcionalidad

Una de las diferencias entre DCL y demencia es la afectacion de las AVD. En el DCL estas alte-
raciones no existen o son minimas. Sobre todo interesa recabar informacién del paciente o sus
allegados sobre las actividades instrumentales: lavar la ropa, cuidar la casa, preparar la comida,
hablar por teléfono, tomar la medicacion, ir de compras, utilizar medios de transporte o cuidar
de los asuntos econémicos propios.

Las personas con DCL son independientes para la realizaciéon de las AVD, aunque pueden
tener alguna dificultad en la realizacién de actividades complejas avanzadas, sobre todo en la
capacidad para asuntos financieros (77), y ademds, pueden tardar mds tiempo en realizarlas, ser
menos eficientes y con mas errores.

Recientemente se ha establecido que un subgrupo de pacientes con deterioro cognitivo
presenta reduccién en la capacidad de recuperacién y un declinar funcional que interacciona
con la fragilidad fisica. La fragilidad fisica se puede manifestar con disfuncién ejecutiva debido
a afectacién de la corteza frontal y, en menos ocasiones, como un déficit aislado de la memoria
por alteracién en la corteza temporal mesial.

La fragilidad puede predecir un declinar cognitivo y presencia de demencia y viceversa; el
deterioro cognitivo puede predecir fragilidad fisica (78). La pérdida de funciones ejecutivas y
una alteracién en la atencién se asocian a un enlentecimiento de la marcha. Los pacientes con
hiperintensidades en la sustancia blanca por resonancia nuclear magnética (RNM) tienen un
mayor riesgo de caidas, una velocidad reducida de la marcha y peor balanceo (79). En conclu-
sién, se debe indicar que aquellas personas con deterioro cognitivo deben ser evaluadas para
identificar fragilidad fisica y viceversa.

Se han publicado dos instrumentos que valoran especificamente las AVD en el paciente con
DCL: Activities of Dayling Living Mild Cognitive Impairment (ADL-MCI) y Activities of Dayling Li-
ving Prevention Instrument (ADL-PI) (80). Estos instrumentos valoran actividades avanzadas del
tipo de: manejo de dinero, reparaciones domésticas, discutir noticias, realizar aficiones, viajar,
utilizar el teléfono y seleccionar vestidos, entre otras. Se deben evaluar las actividades avanza-
das e instrumentales para aumentar la precision diagndstica y valorar la eventual progresion
a demencia (81). Otras herramientas, como el test Mongil (82), que evalda actividades basicas,
instrumentales y avanzadas y correlaciona con estadios de deterioro cognitivo, han mostrado,
igualmente, utilidad.
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5.3 | Sintomas neuropsiquiatricos

Las manifestaciones neuropsiquiatricas son un elemento a considerar, ya que la regién temporal
mesial y sus conexiones con estructuras prefrontales y otras dreas desempefian un papel crucial
tanto en la funcién cognitiva como en el comportamiento emocional. En personas con diagnds-
tico de DCL se encuentran mas sintomas neuropsiquidtricos que en la poblacién cognitivamen-
te sana, alcanzando incluso al 60 % (83). La idea de que estos sintomas puedan anteceder a la
demencia ha sido ya descrita (84), definiendo el concepto de Mild Behavioral Impairment (MBI)
como un cuadro de alteracién de la conducta en el adulto mayor, de mas de 6 meses de evolucidn,
no asociado a un DCL. Empleando estos criterios la conversién a demencia era el doble (8s).

La International Society to Advance Alzheimer's Research and Treatment (ISTAART) de la
Alzheimer’s Association ha planteado la presencia de sintomas neuropsiquétricos de inicio en
la edad tardia como un estado de riesgo de deterioro cognitivo y demencia. Asf, se han con-
sensuado unos criterios diagndsticos para la alteracion conductual leve (86), que pretenden
una aplicacion més generalizada que los propuestos con anterioridad (basicamente, inclusion a
partir de los 50 anos, con o sin DCL asociado).

Estos criterios incluyen:

1. Cambios en la conducta o en la personalidad de mas de 6 meses de duracion, a partir de
los 50 afios, observados por el propio paciente, el informador o el médico. Estos cambios
contemplan, al menos, uno de los siguientes: disminucién de la motivacién (apatfa, indife-
rencia), alteraciones afectivas (ansiedad, disforia, irritabilidad, euforia, cardcter cambian-
te), impulsividad (agitacion, desinhibicién, obsesividad, etc.), conducta social inapropiada
(pérdida de empatia, retraccién/rigidez social, exacerbacién de rasgos previos de perso-
nalidad), percepciones anormales (ilusiones, alucinaciones).

2. Las alteraciones de conducta son de la suficiente severidad como para producir altera-
ciones en: relaciones interpersonales, otros aspectos del funcionamiento social, actividad
laboral. La persona mantiene, generalmente, su independencia para realizar las AVD con
minimas interferencias.

3. Aunque puedan existir comorbilidades de otro tipo, los cambios de conducta o persona-
lidad no son atribuibles a procesos psiquidtricos intercurrentes (ansiedad generalizada,
depresiéon mayor, trastornos psicéticos), traumatismos, otras enfermedades médicas o
efectos de farmacos u otras sustancias.

4. El paciente no reune criterios de demencia.

5.4 | Biomarcadores

Un biomarcador es un indicador caracteristico de una enfermedad que es medido y evaluado
de modo objetivo como un indicador de procesos biolégicos normales, procesos patoldgicos o
respuestas farmacoldgicas a una intervencién. Hay suficiente evidencia de que estos biomarca-
dores pueden ser utilizados para establecer qué pacientes con deterioro cognitivo correspon-
den a una EA (87). Se ha propuesto un modelo de biomarcadores dindmicos con la hipdtesis
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de que estos marcadores tienen un modelo especifico tiempo-dependiente (88). Bésicamente
existen tres grandes tipos de biomarcadores:

1. Aquellos que reflejan de forma directa la patologfa a través de la evidencia de depdsito de
proteinas, tales como la proteina beta-amiloide y la protefna tau. La determinacion conjunta
de bajos niveles en liquido cefalorraquideo (LCR) de AB42 vy elevados de tau confiere una
alta posibilidad de progresién desde DCL hacia EA (89, 90).

Varios trazadores para proteina amiloide permiten visualizar altos niveles de union al
amiloide en los Iébulos frontales y en otras estructuras corticales (91). Recientemente se
han obtenido varios ligandos altamente selectivos para los depdsitos de proteina tau (92).

En un metaandlisis realizado recientemente sobre la prevalencia de amiloide en sujetos
sin demencia (93) se recogen 890 publicaciones de tomografia por emisién de positrones
(PET) de amiloide. Si se comparan las cifras de prevalencia de amiloide en series de anatomia
patoldgica, estas se sitlian entre un 10 y un 60 %, comparadas con las de PET/LCR, que se
sitian entre un 10y un 70 %. Se sabe que la positividad para PET de amiloide es mayor, hasta
dos veces, comparada con sujetos cognitivamente normales y de la misma edad. Por tanto,
los trabajos concluyen que dicha positividad se incrementa con la edad y con la presencia
del alelo APOE4. A la edad de 9o anos, la positividad para amiloide se asocia a un 40 %
de los no portadores de APOE4 y a més de un 80 % de los portadores, con una cognicion
absolutamente normal. Siempre ha de plantearse que no siempre un PET amiloide positivo
es diagndstico de EA, y més si nos adentramos en edades superiores a los 8o afios, donde
la comorbilidad es muy frecuente y los errores diagndsticos més plausibles. Saber definiti-
vamente el papel que juega este depdsito de amiloide en sujetos ancianos cognitivamente
normales serd el reto de los siguientes afios, y probablemente nos ayude a entender mejor
las bases moleculares del envejecimiento cerebral normal.

2. Aquellos biomarcadores que reflejan lesién neuronal o proceso neurodegenerativo. Se si-
tdan en este apartado un buen nimero de medidas funcionales y estructurales que incluyen
atrofia cerebral e hipometabolismo o hipoperfusion determinada por RNM, PET o tomogra-
ffa por emision de fotén unico (SPECT).

La RNM permite estudiar distintas dreas en Iébulo temporal medial, como el hipocampo,
circunvolucién hipocampica, subiculum, cértex entorrinal y amigdala, siendo la prueba de
eleccion para la cuantificacion de la atrofia (94, 95). También se puede observar patologia
vascular en forma de enfermedad de pequefio vaso que se manifiesta como hiperintensida-
des, infartos subcorticales, lagunas y microsangrados (96).

Los cambios en la composicién y funcion molecular preceden a la atrofia detectable por
imagen estructural. La utilizacion de PET con fluordeoxiglucosa (PET-FDG) da una medida
del metabolismo de glucosa y de la funcién sindptica. Se observa hipometabolismo en cor-
teza temporoparietal, asociacion frontal y cingulado posterior. En el deterioro vascular, el hi-
pometabolismo se localiza en regidn subcortical y corteza sensitivo-motora (97). El PET-FDG
es un buen predictor de progresién en el deterioro cognitivo en los 2 afios siguientes (98).

La neuroimagen funcional mediante RNM y PET-FDG ha cobrado un especial valor en el
avance del conocimiento sobre los mecanismos que subyacen al envejecimiento normal y la
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dificil Iinea divisoria con la EA, en su vertiente mds preclinica y prodrémica. La capacidad ac-
tual de implementar el andlisis de los pacientes/sujetos mediante biomarcadores incrementa
la complejidad diagndstica, pero a la vez nos ayudard a aclarar realmente qué es envejecer
con normalidad y qué no.

Estudios todavia preliminares sobre el depdsito de proteina tau, utilizando PET 18F T807,
observaron una mayor captacién en sujetos con DCL a nivel de regiones neocorticales, in-
cluyendo la porcién inferior del I6bulo temporal (99). Los depédsitos en esta region poseen
fntima relacién con cambios ligados a la edad y se postula si podrfa representar la denominada
taupatia primaria ligada a la edad, sin que ello implique la presencia de demencia.

3. Podemos determinar un tercer grupo de biomarcadores relacionados con procesos como muer-
te neuronal, dafio sindptico, estrés oxidativo e inflamacién, que pueden ser considerados como
parte de una cascada de eventos o un mecanismo de defensa. Se han observado niveles elevados
de IL-6, TNFa, TGFp, 11 y osteopontina. El YKL-40 es un marcador de la actividad de astrocitos
y que se encuentra elevado en LCR de pacientes con EA en sus fases clinicas iniciales. El YKL-40
podrfa ser incluso un marcador prondstico en personas sin alteracion cognitiva (100).

Los marcadores genéticos podrian tener utilidad diagndstica, prondstica y terapéutica en
las personas con DCL. Estd firmemente establecida la asociacién entre una isoforma (E4) de
la apolipoproteina E (ApoE) y la EA de comienzo tardio. Posiblemente, el acceso a la informa-
cién genémica desempefiard en el futuro un papel importante para predecir la eficacia de las
inmunoterapias dirigidas a los distintos procesos neurodegenerativos (101).

Finalmente, en un reciente metaandlisis realizado sobre casi 15.000 participantes de 16
pafses se establecié que aquellos con DCL con APOEe4, niveles anormales de proteina tau
en LCR, atrofia hipocdmpica, entorrinal y temporal, depresion, diabetes, hipertension, sexo
femenino, puntuaciones bajas en el MMSE y altas en el ADAS-Cog tenian el mayor riesgo de
progresion a demencia (102).

El DCL es una entidad sobre la cual se pueden proponer diversas intervenciones terapéuticas.
Morley, en su editorial en JAMDA (Mild Cognitive Impairment - A Treatable Condition) (103),
llamaba la atencion sobre la necesidad no solo de identificar esa condicién, sino también la
posibilidad de acciones terapéuticas. Estas irian dirigidas a la actuacién sobre los factores de
riesgo y de intervencidn a través de medidas no farmacoldgicas y farmacoldgicas.

6.1 | Terapias no farmacolégicas
Las terapias no farmacoldgicas pueden ser definidas como cualquier intervencién no quimica,

tedricamente sustentada, focalizada y replicable, realizada sobre el paciente o el cuidador y po-
tencialmente capaz de obtener un beneficio relevante (104). Es decir, toda aquella intervencion
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desarrollada sin farmacos o agentes quimicos y que pretenden mejorar la calidad de vida de las
personas que por diferentes patologias ven afectadas sus capacidades cognitivas.

Para que la intervencion sea efectiva hay una serie de pasos previos a realizar, tales como
una buena valoracion cognitiva, un mapa de vida con aficiones y hobbies de la persona con de-
terioro para aprovechar al maximo sus capacidades y potenciales, la motivacién y participacion
en actividades de diversa indole y, por Ultimo, el disefio de un programa multicomponente en
el cual se pueda trabajar desde las dreas cognitivas mantenidas o no dafadas.

Se entiende por intervencion multicomponente al conjunto de técnicas diferentes que se desarro-
llan realizando una planificacién adecuada en base a la valoracién cognitiva comentada anteriormente
y en funcién de la historia de vida de la persona. Algunas de las técnicas més usadas son las siguientes:

« Estimulacién cognitiva. Facilitacion general y temética de operaciones cognitivas basadas
en evocacion, relacion y procesamiento.

- Entrenamiento cognitivo. Aprendizaje o refuerzo de operaciones cognitivas especificas.

- Rehabilitacién cognitiva. Aprendizaje o refuerzo de operaciones cognitivas altamente
individualizado, dirigido a mantener o a recuperar capacidades funcionales o sociales re-
levantes para el enfermo.

- Reminiscencia. Elaboracién cognitiva y afectiva a partir de acontecimientos o experiencias
del pasado remoto (acontecimientos vividos, hechos del pasado, canciones antiguas, etc.).

+ Musicoterapia. Una de las mas eficaces y de las mas recomendadas desde cualquier pers-
pectiva, dado que trabaja a la vez dreas como la emocional, la comportamental y, por
ende, todas las dreas cognitivas.

- Apoyo y psicoterapia. De corriente cognitivo-conductual, tiene la capacidad de empode-
rar al paciente en procesos como la toma de decisiones, planificacién del futuro, mejora en
la autoestima y el autoconcepto, manejo emocional y afrontamiento al deterioro.

- Intervenciones sensoriales. Utilizacion de estimulos dirigidos a los cinco sentidos, con |a
finalidad de favorecer las operaciones cognitivas o de mejorar la afectividad o la conducta.

- Ejercicio fisico. El ejercicio regular ayuda a potenciar la movilidad, trabajar la respiracion y
mejorar significativamente los patrones cardiovasculares, evitando problemas de este tipo
que pudieran hacer avanzar el deterioro.

- Arteterapia. Elaboracién guiada de obras con valor artistico (pintura, teatro, etc.), adaptada
a las posibilidades del paciente, dando prioridad al refuerzo afectivo.

- Orientacién a la realidad. Conjunto de técnicas mediante las cuales la persona toma
conciencia de su situacién en el tiempo (orientacién temporal), en el espacio (orientacion
espacial) y respecto a su propia persona (orientacion personal).

+ Nuevas tecnologias. Desarrollo y trabajo con programas de estimulacion a través de or-
denador, tabletas o videojuegos. Programas como Gradior, Smart Braino Imentia disponen
de un apoyo empirico discreto, pendientes ain de demostrar efectividad plena en situa-
ciones de DCL con estudios que los avalen.

« Otras terapias, como la estimulacion no invasiva del cerebro por medio de magnetotera-
pia transcraneal, han comenzado a aplicarse a personas con DCL y quejas subjetivas para
determinar si previenen o retrasan la progresion a EA (105). Se precisan desarrollar mas
estudios para establecer la clara utilidad de estos métodos.
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Con todo lo expuesto se establecerd un programa de estimulacién, bien individual o
bien grupal, para poder trabajar desde el deterioro del individuo y mejorar de esta mane-
ra el rendimiento cognitivo y la calidad de vida de las personas afectadas con deterioro
cognitivo. En este sentido, instrumentos como Entrenando dia a dia (106), programa de
estimulacion multicomponente, destinado a mantener y mejorar las capacidades de las
personas mayores y, en lo posible, prevenir la presencia de deterioro cognitivo, también
pueden ser de utilidad.

Aunque no hay una clara evidencia de las terapias no farmacoldgicas en pacientes con DCL,
las intervenciones sociales, como el ejercicio, pueden tener un pequefio efecto, pero se necesitan
estudios mds amplios (107). El entrenamiento puede promover ligeras mejoras en capacidades
cognitivas y en AVD (108).

6.2 | Terapias farmacoléogicas

El DCL es un sindrome en el que, ademds de sintomatologfa cognitiva, se puede encon-
trar sintomatologia afectiva y conductual y diferentes subtipos. Es decir, se trata de una
entidad clinica heterogénea que tiene heterogeneidad etioldgica (degenerativa, vascular,
psiquidtrica, patologia no neurolégica), sintomatologia clinica heterogénea y heterogenei-
dad en el curso clinico. Esta introduccion tiene que ver con que la etiologia, como hemos
comprobado, es mdltiple y, por lo mismo, el tratamiento va a ser o podria ser variado, por
lo que se debe afinar en el diagndstico etioldgico, pues de ese modo también se podré
afinar en el tratamiento. Asf, el diagndstico de EA en fase prodrémica es posible con el uso
de biomarcadores.

Hoy sabemos que el tratamiento del DCL es posible y efectivo por dos trabajos importan-
tes: uno el que conectd sobre todo los factores de riesgo vascular (FRV) con un aumento del
riesgo de padecer EA (109), y otro, en el que se demuestra que una intervencién multidominio
(dieta, ejercicio, entrenamiento cognitivo y control de FRV), que se realizé en el Finnish Geriatric
Intervention Study to Prevent Cognitive Impairment and Disability (FINGER), redujo el riesgo de
deterioro cognitivo de manera significativa (110).

1. CONTROL DE LOS FACTORES DE RIESGO CARDIO-CEREBRO-VASCULAR

- La hipertension arterial (HTA) en las edades medias de la vida, la diabetes, la obesidad, el
sedentarismo, el tabaquismo y el alto consumo de bebidas alcohdlicas.

« El mantenimiento del ritmo sinusal y la anticoagulacién en los casos de fibrilacién auricular
(si no hay contraindicacién) se trata de un aspecto prioritario.

+ Una de las acciones para la prevencion de una repeticién de una isquemia cerebral transi-
toria o de un ictus isquémico no cardioembdlico es el uso de antiagregantes.

« Realizar dieta mediterrdnea e incidencia en el consumo de aceite de oliva, fundamental-
mente el tipo virgen extra.
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2. INHIBIDORES DE LA ACETILCOLINESTERASAYY LA MEMANTINA

No existe evidencia sobre los beneficios de los inhibidores de acetilcolinesterasa tanto a
nivel cognitivo como funcional y conductual en pacientes con DCL (111, 112).
En el momento actual no hay estudios sobre la eficacia de la memantina.

3. SUPLEMENTOS DIETETICOS Y VITAMINAS. NUTRACEUTICOS

« Existen diversos estudios que evaltan la eficacia de suplementos dietéticos o vitaminas,
no encontrando efectos sobre la cognicién, funcionalidad o sobre la conducta en pacien-
tes con DCL (113-115).

« El consumo de acidos omega-3 (sobre todo el 4cido docoexanoico) podria actuar como
neuroprotector reduciendo el riesgo cerebrovascular, teniendo en cuenta su efecto anti-
trombdtico, antiinflamatorio y antiaterégeno. Los dcidos omega-3 no son utiles en la de-
mencia ya establecida, pero en los trabajos dirigidos a poblaciones con quejas de memoria
o deterioro de memoria asociado a la edad han provocado mejoras en varios dominios
cognitivos (116) y menos atrofia cerebral (117).

« Fortasyn Connect® es una combinacion de acidos grasos omega-3, acidos grasos, uridina, co-
lina, vitaminas C, E, B, y B, selenio y 4cido fdlico que favorece la integridad sindptica. En los
ensayos clinicos de los pacientes con EA leve, esta combinacién demostré una mejora signifi-
cativa en la memoria verbal, pero no en cognicién global o en rendimiento funcional (118). Tiene
la consideracion de alimento dietético destinado a uso médico especializado (ADUME).

4. LA CITICOLINA

Se trata de un intermediario de la biosintesis de fosfatidilcolina, componente de la membrana
celular. En relacién con su uso para deterioro cognitivo vascular leve y demencia vascular, una
revision Cochrane en la que se incluyeron 14 estudios no mostré que hubiese evidencia de un
efecto beneficioso sobre la atencion, pero sf se observé un efecto positivo en la memoria y la
conducta, al menos a corto y medio plazo (119). En un estudio reciente en pacientes con patolo-
gia cerebrovascular, tras un primer ictus, se apreciaron mejoras en cognicién y calidad de vida a
medio plazo (120).

5. EGB 761® (EXTRACTO ESTANDARIZADO DE GINGKO BILOBA)

Contiene un 22-27 % de Ginkgo flavona glicésidos, un 57 % de terpeno lactonas, que compren-
de un 2,8-3,4 % de ginkgdlidos A, By C, un 2,6-3,2 % de bilobdlido y menos de 5 ppm de &cidos
ginkgolicos (sustancias que reducirian la tolerabilidad). Los efectos farmacolégicos de EGb 761®
inducen neuroproteccién por estabilizacién mitocondrial (121), reduccion del déficit de neu-
rotransmisores relacionado con la edad, captura de radicales libres (antioxidante), mejora del
manejo de dopamina y acetilcolina en cértex prefrontal (122), y mejora de las propiedades de
flujo de la sangre y la microcirculacién. Los trabajos publicados muestran mejoras en conducta,
ansiedad y funciones ejecutivas (123).
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La European Medicines Agency (EMA) (124) ha decidido aprobar su uso para la mejora del
deterioro cognitivo asociado a la edad y de la calidad de vida de los pacientes con demencia
leve. Recientemente, la Agencia Espanola del Medicamento y Productos Sanitarios (AEMPS) ha
aprobado su uso en deterioro cognitivo asociado a la edad (125), siendo el tnico farmaco con
esta indicacion de uso en nuestro pais. El EGb 761® es bien tolerado y la dosis recomendada es
de 240 mg/dia.

6. OTROS

- Prevenir la iatrogenia, sobre todo por farmacos de potencial anticolinérgico, y el delirium

mediante acciones preventivas y la intervencion.

+ Mejora de los érganos de los sentidos: audifonos, lentes bien graduadas y cirugia de ca-

taratas.

- Evitar la poluciéon atmosférica y el contacto con disolventes en el medio laboral y a insec-

ticidas organofosforados.

« Realizar ejercicio fisico tanto aerébico como anaerébico.

Alcanzar un alto nivel cultural y mantenerse cognitivamente activo, con estimulacion de
todos los dominios cognitivos.

+ Mantener el interés y las relaciones sociales estimulantes.
« Reducir/controlar el estrés y prevenir la depresion.

Algoritmo de orientacion diagndstica

COMENTARIOS AL ALGORITMO DIAGNOSTICO DE DCL

22

1.

Evaluacion neuropsicoldgica abreviada. Lo ideal es una aproximacién escalonada. En
funcion del medio donde ejerce el explorador, nivel de especializacién y disposicion de
tiempo, esto puede no ser posible. Asi, en Atencidn Primaria o consultas generalistas de
especialidad, tras sospecha de deterioro de dominio simple de tipo amnésico, test cog-
nitivos breves de dominio simple (memoria), como el test de Alteracidn de la Memoria, el
MIS o el test episddico, pueden ser de utilidad para una primera aproximacion. En caso
de sospecha de dominios multiples se puede recurrir a otros test breves, como Fototest,
Eurotest, MoCA, MMSE, test del reloj y otros (ver texto).

. Consideramos informador fiable a aquella persona que mantiene contacto habitual con

el paciente y puede informar sobre cambios sutiles.
Considerado positivo: alteracion en test aplicados o quejas corroboradas.

. Incluye: memoria, funcién ejecutiva, praxias, gnosias, lenguaje.

Incluye: actividades bdsicas, instrumentales y avanzadas de la vida diaria. Criterios de
alteracion conductual leve.
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6. Recomendamos (en el contexto asistencial), si procede, comenzar con neuroimagen es-
tructural (RNM, si no se tolera tomografia computarizada -TC-). Solo serfa obligada si
se sospecha patologia estructural (no neurodegenerativa), es decir, vascular, hidrocefalia
normotensiva, proceso expansivo. La PET convencional puede no tener mucha utilidad
en sujetos muy mayores con DCL. Restringirlo a casos de duda diagndstica (por ejemplo,
entre Alzheimer o frontotemporal, entre Alzheimer y depresion).

7. Iniciar tratamiento farmacolégico y no farmacolégico.

QUEJAS SUBJETIVAS o MANIFESTADAS
POR UN INFORMADOR

EVALUACION COGNITIVA ABREVIADA' / ENTREVISTA CON INFORMADOR FIABLE?

POSITIVO? NEGATIVO
VALORACION , VALORACION EXPLOR. FISICA REEVALUAR
NEUROPSICOLOGICA FUNCIONAL Y y ANALITICA EN 6 MESES:
CONDUCTUAL® (hornjonaAs tiroideas, - Screening
vitarina Bi2 neuropsicoldgico
y otros) - Entrevista a
informador
ESTUDIO DE NEUROIMAGEN®
OTRAS CAUSAS: SIGNOS de PATOLOGIA
DEGENERACION VASCULAR

- HCF a presion normal

- Lesiones ocupantes de espacio
-ACV

- Otras... INICIAR TRATAMIENTO’

ABORDAJE
ETIOLOGICO

REVISION EN 6 MESES:

- Valoracién NEUROPSICOLOGICA
- Valoraciéon CONDUCTUAL

- Valoracién FUNCIONAL

- Valoracién CLINICA

- Entrevista INFORMADOR FIABLE
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Algoritmo terapéutico

CONTROL DE FACTORES DE RIESGO

Hipertension Diabetes Dislipemia Fibrilacion auricular ~ Otros

INTERVENCION NUTRACEUTICA (126)

« Dieta mediterrénea (127)
- Acidos omega-3/Flavonoides/Vitamina D/DHA
+ Mezcla (Fortasyn®) (128)

EJERCICIO (129)

« Ejercicio aerébico
« Ejercicio contraresistencia
« Taichi/Yoga/Sansai-Do (130)

TERAPIAS NO FARMACOLOGICAS (131)

Estimulacion cognitiva  Reminiscencia  Psicomotricidad Musicoterapia

TERAPIAS FARMACOLOGICAS

1. EGb 761®: 240 mg/dia. Aprobada por la European Medicines Agency (132) y por la
Agencia Espafiola de Medicamentos y Productos Sanitarios (125)

2. Citicolina: solo en pacientes con enfermedad cerebrovascular previa (ictus isquémico)
ha demostrado mejora en cognicién (120).
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