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INTRODUCCION

La tesis que presentamos aborda un problema generalizado en los
paises mas industrializados que estan sufriendo un progresivo envejecimiento
de su poblacion. Se ha logrado alargar la vida, pero el peaje debe pagarse, y

uno de los principales peajes del siglo XXl es el de las demencias.

El aumento de las enfermedades demenciales estd generando en el
mundo cientifico un incremento importante de investigaciones en torno al
conocimiento del por qué se genera esta patologia, cuales son los factores de
riesgo y los factores protectores, los farmacos y las intervenciones psicolégicas

gue pueden mediar en estas enfermedades.

Pero hablar de demencias, es hablar de la existencia de muchos tipos
de demencias, aunque sea la de Alzheimer la que presenta cifras mas
importantes, también es importante la demencia vascular o la demencia de

cuerpos de Lewy, y otras aun no conocidas.

La tesis que presentamos tiene el gran valor de intentar generar un
instrumento de diagnéstico que permita discriminar cada una de estas
enfermedades y a la vez tener en cuenta las distintas dinamicas evolutivas o
fases de cada una de ellas. Los instrumentos actuales necesitan de criterios
clinicos y patolégicos mas afinados para poder detectar este conjunto de
enfermedades de distinto origen, que se caracterizan por una afectacion
adquirida y persistente de varias funciones corticales cerebrales que son lo
suficientemente graves para impedir a la persona un adecuado

funcionamiento para realizar las actividades de la vida diaria.

Sabemos que los sintomas y signos mas frecuentes de alarma son:

¢ Pérdida de memoria que afecta a la capacidad de trabajo (olvidar el

nombre de familiares, citas, despistes en la cocina).




Introduccién

Dificultad progresiva para realizar actividades de la vida diaria que antes

realizaba como preparar las comidas, manejar adecuadamente el dinero

en las compras.

e Presentar episodios de desorientacién temporo-espacial, con perderse en
la calle y no saber volver a casa.

e Perder objetos importantes o no saber donde los ha guardado.

e Colocar objetos en lugares inadecuados.

e Cambios en el humory en la conducta.

e Cambios en la personalidad (suspicacia, susceptibilidad, temor).

e Pérdida de la iniciativa en la realizacién de tareas diarias habituales.

e Trastornos de personalidad, tales como depresion, vulnerabilidad, etc.

e Oftros trastornos psiquiatricos

Pero hacen falta criterios muy concretos para diferenciar si el paciente
esta iniciando un cuadro de demencia o bien puede estar sufriendo otra serie
de cuadros que pueden dar lugar también a un deterioro cognitivo y que

adecuadamente tratados pueden ser curables.

Esta tesis aporta cinco modelos matematicos de regresion logistica que
permite poder determinar el grado de probabilidad de pertenecer a un grupo
diagnéstico concreto, lo cual implica un importante paso en orden no sélo a
un buen diagnéstico diferencial sino también a las lineas de intervencion

psicofarmacoldgicas.

Al finalizar esta tesis como toda obra que sale a la luz, deseamos que
ésta contribuya al avance cientifico, a la calidad de vida de tantas y tantas
personas que pasaran ese sendero llamado envejecimiento, y a la vez que
aporte un evento importante al autor porque no sé€ si : ¢es un trozo de vida de
cada autor la que queda cristalizado en cada tesis, que nace?, o por el
contrario, ¢es la tesis la que llena, la que brinda un trozo de vida a cada

autor?, sea como fuere, enhorabuena por este importante aporte.

Granada a 12 de Junio del 2006




PRIMERA PARTE
MARCO TEORICO







CAPITULO 1.

EL CONCEPTO DE ENVEJECIMIENTO

INTRODUCCION

El envejecimiento es un proceso deletéreo, progresivo, intrinseco vy
universal que acontece en todo ser vivo con el tiempo, como expresidén de la
interacciéon entre el programa genético del individuo y su medio ambiente. Es
dificil precisar el momento en el que un ser vivo comienza el proceso de
envejecer. En sentfido figurado el envejecimiento comenzaria con el
nacimiento (algun fatalista llegd a decir que la vida es una enfermedad que
comienza al nacer y se cura al morir).

En todos los seres vivos, el paso del tiempo estd asociado en una
primera fase, con un aumento progresivo de las capacidades del individuo.
Durante la etapa adulta, el individuo alcanza el mdximo de estas
capacidades.

Finalmente, ocurre una disminucion gradual de funciones. Esta Ultima
etapa de involucién es lo que conocemos como vejez.

Lo orgdnico, lo seres vivos y hasta las cosas estdn relacionadas con el
envejecimiento, proceso que de alguna manera deshace la labor del
crecimiento.

Desde el contexto psicoldgico, por ejemplo, la asociacién entre vejez y
decadencia ha sido consecuencia de la influencia de modelos bioldgicos, vy
ha tenido en el campo psicoldégico una consecuencia desafortunada para el
estudio del crecimiento humano ya que en cierfa medida se tiende a
interpretar la vejez como un periodo de deterioro, de pesimismo, etc.; pero la
vejez no supone inevitablemente todos esos aspectos.

Bajo el concepto de “edad cronoldgica” se dice que el proceso de
envejecer comienza entre los 60 y 65 anos, aunque en muchos individuos se
instauran déficit funcionales claros antes de esa edad. Sin embargo, en
muchas ocasiones, el declinar vital no se acompana de un decremento

objetivable en las funciones cerebrales, que permanecen intactas hasta la
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muerte. Por ello es licito pensar que los diferentes sistemas del organismo no
envejecen a la misma velocidad, y que no podemos hablar de
envejecimiento cerebral desde un punto de vista meramente cronoldgico. Es
probable que un cerebro viejo sea consecuencia del deterioro de ofros
sistemas como el cardiovascular o endocrino, mds que del propio proceso de
envejecimiento cerebral.

A lo largo de la vida, el cerebro sufre una serie de modificaciones
estructurales, tanto micro como macroscdpicas y bioquimicas, entre las que se
encuentran: descenso del peso del cerebro, disminucidon del volumen cerebral
con aumento del tamano de los surcos y disminucidon de las circunvoluciones
cerebrales, atrofia y muerte neuronal, acumulo de lipofuscina, degeneracioén
granulovacuolar y neurofibrilar, formacién de placas neuriticas y deterioro de
circuitos mediados por determinados neurotfransmisores. A pesar de estos
inequivocos cambios, un cerebro histoldgica y bioguimicamente viejo puede
ser un cerebro funcionalmente joven. Entendiendo por envejecimiento un
declinar del ser vivo, desde la perspectiva funcional, un cerebro sano no

envejeceria nunca.

1.-EL PROCESO BIOLOGICO DEL ENVEJECIMIENTO

El envejecimiento es un hecho universal presente en todos los seres vivos
gue puede ser definido como un proceso de pérdida progresiva de funciones
que acaba en la muerte del individuo. Este proceso de pérdida de
capacidades es normal. En otras palabras el envejecimiento NO ES, como se
ha considerado durante algun tiempo, una acumulacién de patologias.

El proceso de envejecimiento es entendido por muchas personas como
un periodo que conlleva una serie de transformaciones tanto fisicas como
bioldgicas. Cuando estas fransformaciones son leves se habla de dolores,
rigidez, etc., cuando son mds severas, de enfermedades. Estas ideas reflejan
una forma muy generalizada a nivel popular de entender el envejecimiento
como un proceso exclusivamente asociado a los cambios fisicos o bioldgicos.
Posiblemente esto tiene su razén de ser en la medida en que las
transformaciones mds notorias suelen ser las de fipo bioldgico o fisico,
normalmente externo y observable.

Desde el punto de vista cientifico nosotros sélo podemos admitir que
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esos cambios fisicos o bioldgicos constituyen sélo una parte del proceso
multifactorial que conlleva el envejecimiento.

No obstante, ya desde un principio estaba claro que el envejecimiento,
equiparablemente al segundo postulado termodindmico de Clausius, es un
proceso irreversible que progresa imparablemente del orden al desorden. Por
tanto, cualquier esperanza de cambiar su signo no tiene mds fundamento que
lo tuviera el deseo de querer hacer retroceder el proceso de crecimiento, lo
que también seria inconcebible.

Asi mismo, es bien sabido que el envejecimiento progresa con tasas
distintas en los diferentes individuos, pudiéndose acelerar o enlentecer en fases
del periodo vital de un mismo individuo. Aguellas medidas que desaceleran las
tasas de envejecimiento pueden ser revitalizadoras si ayudan a recuperar la
homeostasis parcial o globalmente. Por el contrario, el desequilibrio entre lesidn
y capacidad reparadora no sélo afecta la calidad de vida, sino que conduce
a consecuencias irreparables de marcada extension. Es aqui donde parece
posible una revitalizacion encaminada a mejorar la calidad de vida. No
obstante, es preciso objetivar que las medidas aportadas efectivamente
desarrollen beneficios.

Teniendo en cuenta que la mencionada objetivacion se realiza en base
al comportamiento de pardmetros bioldgicos que expresan tasas o grados de
envejecimiento, es preciso recabar en ellos para demostrar la efectividad o no
de las sustancias o medidas aplicadas con fines revitalizadores.
Consecuentemente conviene estudiar y seleccionar estos pardmetros que,
debidamente agrupados, pueden servir para estimaciones de la edad
bioldgica, en cualquier caso, como reflejo del estado de conservacion
biolégica del organismo.

Desde este enfoque también se pueden abordar aspectos funcionales
relacionados con el envejecimiento de los distintos érganos o sistemas. Se trata
de manifestaciones mds o menos preponderantes en un mismo grado de
envejecimiento. Comprensiblemente, cualquier medida que reduzca la
magnitud de las citadas manifestaciones podrd considerarse como
revitalizadora, ya que al actuar contra una determinada expresion del
envejecimiento permitiria una mayor eficacia de mecanismos reguladores y asi

la recuperacion de funciones esenciales para la supervivencia.
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En este sentido es digno de mencién el sistema inmunitario, cuyas
funciones afectadas por el envejecimiento pueden ser recuperadas mediante
antioxidantes. Si bien es importante demostrarlo en el dmbito experimental, no
menos interesante resulta la buUsqueda de indicios que apoyan la
extrapolacién de resultados al humano. Es mds, utilizando métodos aplicables
a poblaciones humanas, como son aguellos que permiten la valoracién de los
niveles de peroxidaciéon, no sélo se obtiene un pardmetro intimamente
vinculado al envejecimiento, sino que se hace posible realizar estudios
comparativos sobre la actividad antiregresiva de medidas fisicas de cuyo
beneficio tan sélo se tenia ligera conciencia, como es el caso de la
crenoterapia. En este sentido merece la pena recordar que el medio en el que
se desarrolla la vida de un individuo, si bien dispone de factores revitalizadores,
mucho mayor son las consecuencias contra la vitalidad que desencadena. En
el caso del envejecimiento de érganos, los mds expuestos al efecto deletéreo
del medio son la piel y el hueso. Por consiguiente, resulta légico que se
pretenda revitalizar estos érganos neutralizando efectos perjudiciales del
medio.

En el caso del sistema nervioso, el envejecimiento supone una pérdida
progresiva de funciones motoras, sensoriales y cognitivas que son
consecuencia de los cambios degenerativos que ocurren en este sistema con
lo edad. Este proceso involutivo relacionado con la edad es normal. La
degeneraciéon del tejido nervioso, sin embargo, también puede ser la causa de
numerosas patologias. Algunas de estas patologias se dan con mayor
frecuencia a medida que avanza la edad. Por ejemplo, la enfermedad de
Alzheimer sélo ocasionalmente aparece antes de los 60 anos, pero afecta
aproximadamente al 10% de la poblacién de mayores de 65 anos, y al 20% de
la poblaciéon de mds de 80 anos.

Es dificil determinar cudndo comienza el envejecimiento, ya que la
definicién de vejez no es lo suficientemente clara y objetiva. Se podria
considerar como un pardmetro bioldgico objetivo la perdida de la capacidad
de reproduccién del individuo. Sin embargo, tal concepto no se acomoda al
caso de la especie humana en el momento actual.

Hoy, y en términos muy genéricos, se suele considerar que el

envejecimiento comienza en torno a los 60-65 anos. Sin embargo debe
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subrayarse que la edad de inicio del proceso de envejecimiento varia entre
individuos, de forma que las capacidades intelectuales, sensoriales y motoras
pueden sufrir déficit claros no patoldégicos en muchos individuos antes de esa
edad. Este hecho pone de relieve que el envejecimiento, aunque obviamente
ligado al paso de los anos, no es el paso de los anos. Cuatro aspectos deben
tenerse en cuenta a la hora de definir el envejecimiento:

El concepto de edad cronoldgica: a partir de cierta edad comienza el
periodo de deterioro funcional. Es un concepto mds estadistico que individual,
ya que se trata de convenir la edad a la que podemos considerar que la
mayoria de las personas son viejas. Sin embargo, existe una enorme
variabilidad en el grado de deterioro entre individuos de la misma edad,
aungue también es claro que algunas funciones se relacionan estrechamente
con la edad, por ejemplo la pérdida de los ciclos ovulatorios en la mujer, la
pérdida de la capacidad de acomodacién del cristalino (presbicia) o la
pérdida de la audicién a altas frecuencias.

El concepto de edad funcional se basa en el cambio funcional
concreto de los diferentes aparatos o sistemas del organismo. Es un concepto
mds individual, dado que trata de definir el envejecimiento en funcién del
grado de deterioro de cada persona.

El concepto de edad biolégica refiere a los cambios anatémicos vy
bioguimicos que ocurren en el organismo durante el envejecimiento. En este
sentido debe senalarse que no existe un “marcador bioldgico de
envejecimiento”, es decir, no existe un pardmetro bioldgico que indique el
inicio del proceso de envejecimiento.

El concepto de edad sociogénica es un concepto laxo que se refiere al
hecho de que los individuos tienden a comportarse de la manera en la que la
sociedad en la que viven considera apropiada.

Existe una tendencia muy generalizada a considerar el fendbmeno del
envejecimiento bioldgico como una caracteristica universal de toda especie
viviente, que se manifiesta en la paricién de una serie de deterioros bioldgicos
conforme avanza la edad. Sin embargo, esta universalidad debe aceptarse
con ciertas limitaciones, segun iremos viendo mds adelante.

Se ha comprobado que las manifestaciones de envejecimiento que se

dan en el ser humano no se dan en animales salvajes, también es cierto que
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pocos animales de este tipo viven los suficientes anos como para experimentar
el envejecimiento, cuando aparecen determinados déficit para correr, saltar,
frepar, defenderse, etc., son atrapados por los predadores.

A partir de estos supuestos hay autores que defienden la hipdtesis de
que el envejecimiento es el producto de la civilizacion, un producto "no
natural’, que se ha producido como consecuencia de los avances médicos
gue han ido eliminando una serie de enfermedades, y junto a ellas una serie
de causas de muerte temprana. Este planteamiento nos lleva a asociar el
concepto de envejecimiento y enfermedad, aunque es importante marcar los
limites diferenciales entre ambos conceptos. Las modificaciones que sufre el
ser humano y que estdn relacionadas con la edad (tales como aparicién de
arrugas, aparicion de canas, disminucién de la resistencia, etc.) NO SON
ENFERMEDADES, son cambios normales provocados por la edad.

Por el contrario, entendemos por enfermedad una alteracion en la salud
debida a la incapacidad del cuerpo de utilizar sus defensas orgdnicas contra
por ejemplo, la toxi-infeccién, o de resolver sus conflictos psicoldgicos.

Y finalmente, diremos que defender la universalidad del envejecimiento
implica admitir que el envejecimiento es algo inevitable. sLo es realmente?, la
respuesta depende de la base tedrica a partir de la cual intentemos
responder, nosotros vamos a responder a partir de la hipdtesis sostenida por
uno de los investigadores mds relevantes en la actualidad sobre estos temas,
Hayflick, quien considera que el envejecimiento biolégico tiene una base
celular, y las células tienen un proceso de crecimiento bajo condiciones
favorables, un proceso de reproduccidén y un inevitable proceso de
envejecimiento y muerte.

“Desde 1961, afirma el autor, cuando hicimos nuestra observacién e
interpretacion, ninguna poblacion celular humana o animal normal ha
demostrado ser INMORTAL”. Hayflick, (1989).

Desde otra dimensién, también Birren y Zarit (1985) consideran que el
envejecimiento bioldgico implica un proceso de cambios en el organismo que
hace que con el paso del tiempo cada vez disminuya mds la probabilidad de
supervivencia, que cada vez se reduzca mds la capacidad fisioldgica de
autorregulacion, de reparacién y adaptacién a las demandas ambientales, y

que ese proceso culmina con la muerte.
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2.-BIOLOGIA DEL ENVEJECIMIENTO

Numerosas teorias han sido propuestas para explicar los mecanismos
bioldgicos del envejecimiento, pero todas ellas presentan dificultades
inherentes a la parcialidad de los fendmenos que proponen. Por el contrario, la
mayoria no se excluyen mutuamente vy, hasta el presente, no hay evidencia de
un Unico mecanismo responsable de la senectud. Por ofro lado, el
envejecimiento tiene posiblemente multiples causas interactivas, que son
probablemente diferentes en células de érganos “postmitdticos” (como las
neuronas y las células musculares esqueléticas y cardiacas) en comparacion
con aquellos con tejidos renovables (como la médula ésea, piel y mucosa
gastrointestinal). Por ejemplo, el dano debido a radicales libres pudiera ser mds
adverso en un érgano arregenerativo, como el sistema nervioso, que en otro
con una alta tasa de recambio celular, como la médula dsea.

Sin embargo, no podemos considerar al sistema nervioso como un fejido
estético que va perdiendo células con el paso de los anos. Es obvio que el
cerebro sufre un deterioro histoquimico con la edad, pero un cerebro anoso,
es decir, de menos peso, con mds sUrcos y menos circunvoluciones, con menos
neuronas y mas lipofuscinag, si no hay ninguna enfermedad intercurrente, debe
ser un cerebro funcionalmente sano. Este hecho, a priori paraddjico, es debido
a una facultad del sistema nervioso, conocida como plasticidad neuronal, que
consiste en la posibilidad para generar nuevas dendritas y sinapsis por las
neuronas remanentes, manteniendo asi la eficiencia de circuitos neurales
degenerados, e incluso haciendo posible la suplencia de disfunciones por
lesiones concretas por otras dreas cerebrales remotas. Esta virtud del cerebro,
que en etapas precoces de la vida puede tener consecuencias
espectaculares (v.g. recuperacién completa del lenguagje en un nino con una
lesion afasidgenal), se mantiene, aunque en menor grado, hasta el final.

De las diferentes teorias sobre envejecimiento, aquellas mds plausibles
son las basadas en el envejecimiento celular, y ello es asi por diversas razones:
las células que crecen en cultivos envejecen universalmente; tras una serie
finita de mitosis dejan de replicarse, aunque posteriormente realizan la mayoria
de sus funciones metabdlicas y permanecen vivas un ano o mds tiempo; el
numero de replicaciones previas a la senectud es directamente proporcional

al mdximo de supervivencia de la especie; el niUmero de mitosis es
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inversamente proporcional a la edad del donante; las células de pacientes
con sindromes de envejecimiento prematuro (v.g. sindrome de Werner vy
progeria) presentan baja supervivencia in vitro.

Aunque los mecanismos responsables pueden permanecer ocultos,
datos importantes sobre envejecimiento han surgido de los estudios de
envejecimiento celular. Por ejemplo, la dificultad de las células viejas para
replicarse en presencia de factores de crecimiento se asocia con un fallo de la
induccion del gen c-fos y con un bloqueo en la fase G tardia del ciclo celular.
Tal bloqueo puede ser evitado mediante la fusién de las células seniles con
lineas celulares inmortales. Ademds, el bloqueo estd asociado a la secrecion
de estatina (una proteina de 57 kDa) y la expresion de una, todavia sin
caracterizar, proteina localizada en la superficie externa de la membrana
plasmdtica. Cuando esta proteina se afade a las células jévenes, se bloquea
la sintesis de ADN vy la replicaciéon en la fase G1 tardia del ciclo celular.

Oftro factor implicado en envejecimiento celular es el producto del gen
del retinoblastoma, un inhibidor de la proliferacion celular, que Unicamente se
inactiva por fosforilacién. El déficit de induccidon de quinasas puede ser un
hecho generalizado en las células viejas, llevando a alteraciones de la
fosforilacidon tales que la célula sea incapaz de desactivar proteinas celulares
que inhiben la proliferacion celular. No hay evidencia de que genes
importantes que codifican péptidos especificos se inactiven o deleccionen
durante el envejecimiento. Mds bien, secuencias de ADN no-codificadoras, las
cuales pueden ser importantes para la division celular o regulacién de
procesos de transcripcién, podrian estar afectas. Hay alguna evidencia de la
influencia del envejecimiento en la transcripcidon del RNA.

Numerosos mecanismos que han sido implicados en el proceso de
envejecimiento no han sido confirmados, como son la teoria del error primario
de Orgel (supone que el proceso de envejecimiento es consecuencia de una
alteracion del cédigo genético por acumulo de mutaciones en el ADN, con
repercusidon a nivel del ARNm y de la sintesis de proteinas), la teoria del
mensaje redundante de Medvedev (basada en el "gasto" con la edad de
genes repetidos) o la teoria de restriccion coddnica de Strehler (segin la cual
el envejecimiento seria consecuencia de un proceso activo programado

genéticamente). Otros mecanismos, como el dafo celular mediado por
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radicales libres, las alteraciones en la metilacion de ADN y el agotamiento

telomérico, son objeto de una intensa investigacion.

3.-ASPECTOS EVOLUTIVOS DEL ENVEJECIMIENTO

Una cuestion importante planteada por los investigadores del
envejecimiento es por qué el envejecimiento ha evolucionado; o, dicho de
otra forma, zqué ventaja ha podido suponer para las especies o los individuos
el que exista un periodo de involucién de los organismos?

La mayoria de los evolucionistas actuales no aceptan que el
envejecimiento pueda ser el resultado de una seleccién natural. El argumento
esgrimido es que las muertes por enfermedad, accidentes y predacién serian
suficientes como para que no haya razones para que el envejecimiento
evolucione. Este mismo argumento, sin embargo, también apoya el que no
exista una seleccién natural en contra del envejecimiento.

Se ha propuesto la hipdtesis de que la senectud es el resultado de una
seleccion natural para retrasar la expresidn de genes perjudiciales de forma
que estos genes se expresen después de la época reproductora de los
individuos. Desde esta perspectiva la vejez seria algo asi como el almacén
donde se han ido guardando a lo largo de la evolucidn ciertos genes
perjudiciales.

En linea con estas ideas, algunos autores han propuesto que la ventaja
evolutiva de la vejez es retrasar la aparicién de tumores. De hecho, como se
ha mencionado mds arriba, una de las teorias para explicar los mecanismos
moleculares del envejecimiento celular es la sobreexpresion de genes que
codifican factores inhibidores del crecimiento celular.

De esta forma, los mismos mecanismos que limitan el crecimiento
tumoral podrian ser los responsables del envejecimiento celular.

Finalmente algunas teorias sobre la evolucidn del envejecimiento no se
centran en si la senectud proporciona una ventaja evolutiva a las especies,
sino en la posibiidad de que los mecanismos del envejecer hayan
evolucionado asociados a los mecanismos de un desarrollo embrionario
6ptimo. Desde este Ultimo punto de vista, el envejecimiento podria
considerarse una simple continuacion del desarrollo en la que estarian

implicados l1os mismos procesos.
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4.-TEORIAS SOBRE EL PROCESO DE ENVEJECIMIENTO

Todas las especies envejecen y experimentan notables cambios desde
suU nacimiento hasta la muerte. A partir de esta evidencia la ciencia propone
diversas teorias sobre las causas del envejecimiento, aunque ninguna ha sido
comprobada. A fin de cuentas, de cada teoria se pueden extraer algunas de
las causas por las cuales la gente envejece y muere.

Todas estas teorias pueden dividirse en dos grupos:

e aquellas que consideran que el envejecimiento es un proceso pasivo
consecuencia de la acumulacién de alteraciones en dcidos nucleicos,
proteinas o lipidos.

e Y aquellos que consideran que el envejecimiento es un
acontecimiento activo, programado genéticamente.

Las teorias que intentan explicar el proceso de envejecimiento como
resulfado de la acumulacién de errores difieren entre si en el tipo de moléculas
cuyo dano se considera el causante de la senectud. Entre ellas cabe destacar
la hipdtesis de la acumulacion exponencial de errores en el ADN que propuso
originalmente Orgel en los anos sesenta. Esta hipdtesis se basa en que la
trascripcion del ADN al ARN ocurre con alta, pero no total fiabilidad. Los errores
que se producen en este proceso pueden dar lugar a proteinas no
funcionantes. Puesto que algunas proteinas intervienen a su vez en nuevas
franscripciones, los pocos errores que puedan producirse en este proceso
pueden incrementarse de forma exponencial hasta provocar un mal
funcionamiento celular. Algunas de las predicciones de esta hipdtesis se han
comprobado (por ejemplo, la acumulacidon de proteinas alteradas en las
células "viejas").

Sin embargo se ha observado que los niveles de error en la trascripcion
no aumentan con la edad.

La posible acumulacién de errores en el ADN puede deberse a un
aumento de agentes mutagénicos o a una disminucién en los procesos de
reparacién del ADN. En este sentido se ha sugerido que los radicales libres
(moléculas particularmente reactivas que aparecen como consecuencia del
metabolismo celular normal y que pueden producir alteraciones en dcidos
nucleicos y lipidos) pueden jugar un papel en el envejecimiento como agentes

mutagénicos. De hecho, se ha descrito una acumulacién de moléculas
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danadas por radicales libres en las células de individuos viejos. Sin embargo,
esta acumulacion de danos producidos por radicales libres puede deberse a
una disminucién en los mecanismos de defensa frente a los radicales libres
(antioxidantes), pero también a una disminucién en los mecanismos de
degradacién de las moléculas danadas.

La acumulacién de errores en el ADN es también la base de la hipdtesis
de la inactivacién de copias redundantes de ADN sugerida por Medvedeyv, a
medida que se fuesen acumulando alteraciones en los genes, se irian
activando las copias de reserva (redundantes) de estos genes. El
envejecimiento se pondria en marcha como resultado de la inactivacién de
las Ultimas copias Utiles de los genes. Dicho de otfra forma, el envejecimiento y
la muerte celular serian consecuencia de la ausencia de suficientes copias
genéticas de reserva para prolongar la vida.

Una variante de esta hipdtesis es la teoria del acortamiento de
teldmeros. Olovnikov sugirid que las células podrian perder parte de su ADN en
cada division celular: aquella porcidn que se replicase mds tarde. Si las
secuencias redundantes de ADN estuviesen localizadas en los exiremos de los
cromosomas, esta pérdida de ADN no provocaria ningun efecto hasta
después de un nUmero determinado de divisiones. Esta hipdtesis estd de
acuerdo con el hecho de que el envejecimiento de las células en cultivo se
relaciona no con la edad cronoldégica del cultivo, sino con el niUmero de
divisiones de sus células. Ademds, se ha comprobado experimentalmente que
este acortamiento de los telémeros ocurre en las células. Sin embargo, aiun no
estd clara la relacién de este proceso con el envejecimiento celular.

Las teorias que consideran que el envejecimiento celular es resultado de
un programa genético se basan, fundamentalmente, en los numerosos
ejemplos de muerte celular programada (apoptosis) que ocurre durante el
desarrollo embrionario. Asi, la teoria del "reloj celular" de Strehler supone que el
envejecimiento no es mds que una fase tardia del proceso de desarrollo. Por
tanto, igual que las primeras fases del desarrollo, el envejecimiento es el
resultado de la activacion de ciertos genes que producen muerte celular.

Una variante de esta hipdtesis hace hincapié en que la activacién de
estos genes tendria lugar después de un determinado niUmero de divisiones. Tal

hipdtesis es coherente con la observacién ya mencionada de la limitacion del
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numero de divisiones de los cultivos celulares. Estos genes podrian codificar
proteinas que impiden a la célula entrar en la fase S del ciclo celular (factores
inhibidores del crecimiento). El envejecimiento podria ser el resultado de una
sobre expresidn de los genes que codifican factores inhibidores del
crecimiento.

En los Ultimos anos se han propuesto mecanismos moleculares del
envejecimiento que rednen varias de las hipdtesis aqui expuestas. En concreto,
se acepta que el envejecimiento estd, en cierta medida, programado
genéticamente, pero se considera que este programa puede ser modificado
por la edad. Por ejemplo, se cree que el mantenimiento de un cierto nivel de
actividad neurona (es decir, actividad sensorial, motora e intelectual) puede
poner en marcha mecanismos que protejan estas neuronas frente a los
procesos genéticos que provocan la senectud.

Hemos escrito el término "teorias" en plural porque dada la complejidad
de los procesos bioldgicos vy fisioldgicos que inciden en el envejecimiento
humano, no hay una teoria o hipdtesis que explique adecuadamente todos los
factores implicados.

En base a los conocimientos actuales, las teorias del envejecimiento
podemos dividirlas en tres categorias principales:

Teorias genéticas: las cuales centran su atencidn sobre la estructura

genética, formacion y procesos como explicacién del envejecimiento.

Teorias no genéticas: que centran su interés en los cambios que
suceden a nivel celular y de tejidos con la edad, después de que las células se
han formado.

Teorias fisioldgicas: se centran principalmente en los procesos de
desgaste del organismo, en los mecanismos homeostdticos o en el deterioro
del sistema inmune.

Antes de entrar en el andlisis de cada teoria exponemos en el siguiente

cuadro sinéptico las principales teorias y sus supuestos bdsicos:
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CLASIFICACION  NOMBRE DE LA TEORIA SUPUESTOS BASICOS

GENETICA I}e;r]lgrc(}‘;lenehco El coddigo genético los limites superiores de la vida humana

Los dafos en el ADN conducen a la produccién de enzimas

Teoria genética celular . ,
defectuosas y alna eventual muerte de las células

Teoria de la mutacién La radiacion de la division de las células causada dafos
somdtica cromosdmicas y muerte de las células

El envejecimiento y la muerte de las células es resultado de m-
Teoria del error celular ARN inapropiado, y este causa horrores de tfranscripcién en la
produccién de enzimas y una eventual muerte de encima

Teoria de la El envejecimiento es el resultado de la concentracién de

NO GENETICAS . - .
acumulacion desechos metabdlicos en las células

Los radicales libres causan la mutacién de cromosomas y

Teoria de los radicales ) = "
eventualmente la muerte de células. También se atendieron a

libres ) . : )
la membrana causando filtraciones y un mal funcionamiento
Los cables del tejido colectivo causados por hacer de

Teoria de la conexién conexion cruzada actian para disminuir la funciond activa del

tejido

El alarmismo simplemente se desgasta por diversas razones

FISIOLOGICAS  Teoria del deterioro ) X - . .
tales como: estrés, el paso del tiempo, el frabajo, etcétera

Teoria del desequilibrio Con la edad los mecanismos homeostdticos se a averian y los

homeostdtico sistemas corporales pierden su habilidad para funcionar juntos
El sistema inmune se hace incompetente con el tiempo
Teorias inmunoldgicas conduciendo a una mayor incidencia de enfermedades y a

una respuesta auto inmune no adecuada.

Tabla 1 Principales teorias sobre el envejecimiento.

4.1.-TEORIAS GENETICAS

En general las teorias genéticas mantienen como hipdtesis bdsica que el
codigo genético esta implicado en los procesos de envejecimiento.

En lineas generales, son teorias del envejecimiento que enfatizan los
cambios subcelulares que ocurren en el ADN! v en el ARN? y su incapacidad

para formar correctamente las enzimas necesarias para la funcién celular.

4.1.1.-TEORIA GENETICA GENERAL

Esta teoria parte de la hipdtesis de la existencia de un programa
genético que establece el limite superior del ciclo vital en todas las especies
(todas las células se reproducen durante un nUmero de veces limitado y
después mueren). El principio fundamental de esta teoria radica en que los
codigos genéticos son los que establecen los limites superiores de la duracion
de la vida humana, aungque admite que los fenotipos pueden ser alterados por

factores medioambientales tales como la radiacién, las drogas o el tabaco.

TADN: d&cido desoxirribonucleico, enzima que cataliza la formacién de ADN a partir de
monodesoxirribonucleotidos.

2ARN: dcido ribonucleico
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Este limite superior difiere de una especie a ofra; asi mientras la mosca
primaveral tiene un ciclo vital promedio de un sélo dia, el ciclo vital del ser
humano es de mds de 70 anos. Segun Shock (1977), tenemos tres factores
bdsicos que influyen en la longevidad individual:

Un programa genético que establece los limites superiores del ciclo vital
en cada especie.

Existen determinadas caracteristicas familiares que generan diferencias
en el ciclo vital entre individuos de la misma especie,

Y finalmente, la expresion del programa genético bdsico puede verse

modificada por factores ambientales.

4.1.2.-TEORIA GENETICA CELULAR

Esta teoria analiza el dano en el ADN y su efecto en la funcién de la
célula. La ruptura de las cadenas de ADN o alteraciones en la posicion de los
eslabones, causan mensajes alterados que son enviados a aquellas partes de
las células que estdn implicadas en la produccién de enzimas. Esto hace que
la produccién de enzimas sea imposible, condicidn que conduce a la muerte
de las células.

Se sabe que los ancianos tienen teldbmeros mds cortos en su piel y
células sanguineas. Los teldbmeros son esas secuencias repetidas que se
encuentran en ambos finales del cromosoma y que, en cada replicacién del
ADN, sufren un acortamiento. El resultado podria ser la pérdida de genes
imprescindibles.

Las células eucariotas han desarrollado por evolucidn una manera de
evitarlo por medio de una enzima llamada telomerasa, que anade un
segmento de ADN sin significado genético al extremo de cada uno de los
flamentos de una doble hélice de ADN. En 1995 un equipo de investigacion
del Laboratorio de Cold Spring Harbor, en Long Island, Nueva York, publicd que
los extremos teloméricos de los cromosomas se van acortando poco a poco, d
medida que envejece el organismo. Sin embargo, la biologia molecular sigue
buscando una explicacidon de la senescencia. En los animales hay especies
gue viven mucho tfiempo y que tfienen, a veces, teldmeros mds cortos que
especies con menor longevidad, lo que indica que probablemente la longitud

de los teldmeros no es determinante de la duracién de la vida. El gen de la
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telomerasa podria ser denominado "gen de la inmortalidad”, ya que la

telomerasa hace a las células inmortales, como es el caso del cdncer.

4.1.3.-TEORIA DE LA MUTACION SOMATICA

La teoria de la mutacion somdtica concede especial importancia a los
efectos de la radiacién en el cuerpo, por ejemplo los rayos X (en elevadas
exposiciones) pueden actuar como aceleradores en el proceso de
envejecimiento, segun Curtis y Miller (1971). No obstante, nuevas
investigaciones estdn demostrando que esta teoria tiene algunas deficiencias,
no parece que la radiacién tenga tales efectos sélo en el envejecimiento.
Parece que la radiacién afecta a la division de las células, pero no al
envejecimiento en si. Por otra parte, aiun en el supuesto de que afectar sus
efectos son muy pequenos para tenerlos en cuenta.

Ademds hay que tener en consideracion que la mayoria de las células
contienen los mecanismos suficientes como para reparar las cadenas de ADN

danadas por la radiacién.

4.1.4.-TEORIA DEL ERROR CELULAR

Esta teoria parte de la hipdtesis de que el envejecimiento y la muerte de
la célula es el resultado de un error en la creacién de una copia exacta del
codigo genético, es decir, de la formacién de inapropiados mensajeros ARN
(m-ARN).

Segun Crowley y Curtis (1963) y Orgel (1963), el envejecimiento es el
resultado de los errores en las enzimas implicadas en la trascripciéon vy traslado
dentro de la célula; asi un incremento exponencial en los errores celulares
sobre el tiempo conduce a lo largo de los afos a un "error catdstrofe”, que
lleva a la muerte de la célula. Con el paso del tiempo la pérdida celular es
critica en determinadas dreas del cuerpo, por ejemplo, la pérdida de células
en las dreas del hipotdlamo, donde se piensa que se localiza el reloj del
envejecimiento, puede conducir a la pérdida e integridad del sistema vy
culminar con la muerte.

La diferencia existente entre la teoria del error y la teoria de la mutacion
somdtica, que hemos presentado anteriormente, radica en que la primera

entiende que los errores de produccidn conducen a la fransmision de
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mensajes defectuosos y a la consiguiente produccidon de enzimas en mal
estado, mientras la segunda se centra en el dafio cromosémico.

En sintesis, las teorias genéticas, a pesar de su complejidad, consideran
que el cdédigo genético de una u ofra forma estd implicado en el
envejecimiento. Uno de los investigadores mds renombrados dentro de las
teorias genéticas es sin duda Hayflick, quien a fravés de una dilatada carrera
de investigacion médica intenta demostrar que el envejecimiento bioldgico
tiene una base celular. Por la importancia que revisten sus conclusiones

dedicamos un apartado especial a sus investigaciones.

4.1.5.-TEORIA DE HAYFLICK

Hayflick (1977), desde su perspectiva médica, parte del supuesto de
que el envejecimiento bioldgico tiene una base celular y estd causado
concretamente porque las células en situaciones criticas sufren un proceso de
pérdida que supera al de reemplazamiento. Sus estudios intentan demostrar la
existencia de una relacion directa entre la capacidad de reparacién del
material genético (ADN) y la longevidad mdéxima de los individuos.

La teoria de Hayflick sostiene que el envejecimiento es esencialmente
un proceso celular intrinseco: es en la célula donde se sitUa el "enigma” del
envejecimiento, enigma que podria ser, segun él, la regulacion del tiempo en
los procesos fisioldgicos. Sus experiencias le llevaron a decir que la "edad
fisioldgica" de la célula y el nUmero de doblamientos que alcanza estd
determinado por el nicleo de la célula. La sintesis programa del "factor de
senescencia” interviene en las células mds antiguas y es ese factor el que
impide la formacion y la reparacion del ADN3,

Normalmente los dafos ocasionados en la banda genética son
pequenos y son correctamente reparados. La degradacidén de la banda
puede proceder del metabolismo normal o del contacto con agentes o
elementos del ambiente (rayos solares, oxigeno en la atmdsfera, pesticidas,
etc.).

Hayflick (1977, 1980) ha demostrado que las células humanas normales

pueden sobrevivir y reproducirse en una determinada cultura pero después de

3El ADN es concebido como una banda informdtica redactada en el lenguaje codificado de los genes que se fraducen en
programas que incluyen toda la informacién para la construccién y el funcionamiento del organismo entero. Cada célula
contiene una copia integral del programa, sin embargo, cada célula no utiliza sino la informacién que le concierne.
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cierto periodo de tiempo, entrardn necesariaomente en un estado de
degeneracién y morirdn. Hayflick enfatiza, pues, el crecimiento FINITO de las
células, situando la posibilidad de reproduccion de las células humanas en un
limite mdaximo de 50 veces antes de morir. El autor defiende la tesis de que la
acumulacidén de errores progresivos en los materiales ADN y ARN desencadena
el envejecimiento. Basdndose en una serie de estudios realizados en ratas,
estima que el potencial vital del ser humano estd entre los 110 a 120 anos. De
manera que si fuera posible eliminar todas las posibles causas patoldgicas de
la muerte, el ser humano moriria en esta edad como consecuencia de ese
programa inserto en las células.

Hayflick para apoyar empiricamente su teoria, analiza una serie de
desdérdenes genéticos, denominados el "sindrome de Hutchinson-Guilford"
(conocido también como progeria), y el "sindrome de Werner". Progeria es un
raro desorden que comienza entre los 9 y 13 aios, cuyos sintomas incluyen una
severa desaceleracion del crecimiento y una generalizada arteriosclerosis de
los vasos sanguineos, incluyendo la aorta® y los vasos coronarios. Es por tanto,
una enfermedad que para muchos representa un modelo de envejecimiento
precoz en el cual los individuos, hacia los diez ainos manifiestan ya signos fisicos
del envejecimiento tipico de los 70 anos.

El "sindrome de Werner' es similar a la progeria. Su cuadro clinico
completo muestra un envejecimiento prematuro con pérdida del cabello,
baja estatura, cataratas juveniles, fendencia a la diabetes, arteroesclerosis y
calcificaciéon de los vasos sanguineos. Pero a diferencia de la progeria se
manifiesta mds tardicmente. La expectativa media de vida de las victimas de
este sindrome es de 47 anos. El 10% de todos los pacientes desarrollan
neoplasmas y una serie de sintomas tales como cabello canoso, pérdida del
cabello, cataratas juveniles, arteriosclerosis y osteoporosisé.

Aunqgue las causas exactas de todos estos desordenes no se conocen

con exactitud, si estd claro que todas ellas implican defectos de

4ARTERIOSCLEROSIS: enfermedad involutiva del sistema arterial que implica el ateroma necrosis y
calcificacion de la media y la inflamacion esclerosa de la tunica interna.

SAORTA: arteria mayor del cuerpo, nace del ventriculo izquierdo del corazén.

6OSTEOPOROSIS: desmineralizacién generalizada del esqueleto por la disminucion del tejido
proteico del hueso.
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funcionamiento genético, y lo que es mds importante, que los mecanismos
genéticos esta implicados en los procesos de envejecimiento. Ambos son un
ejemplo del envejecimiento acelerado.

Las enfermedades son consideradas por Hayflick como un
envejecimiento acelerado, lo cual apoya la idea de que los mecanismos
genéticos estdn implicados en los procesos de envejecimiento.

Segun Hayflick, el envejecimiento es causado por las células que se van
perdiendo en situaciones criticas a un ritmo mds rdpido que las posibilidades
de reemplazo.

La critica que suele hacerse a este tipo de teoria genética es que decir
que la muerte acontece cuando un determinado nUmero de células se han
perdido, es una forma muy simplista de explicar el proceso de envejecimiento.

Por otra parte, parece ser que incluso sin enfermedad las células
muestran un crecimiento finito. De ahi se desprende que la longevidad no
reside Unicamente en la prevencién de la enfermedad. Es posible que tengan
gue manipularse muchas otras condiciones genéticas para lograr una mayor
duracién de la vida.

En sintesis, dentro de las teorias bioldgicas tenemos, como bien
manifiesta Shock (1977), numerosas interpretaciones del envejecimiento, las

cuales son representadas, segun este autor, en la siguiente tabla:

TEORIAS GENETICAS NO GENETICAS FISIOLOGICAS

Programa genético Deterioro y ruptura Sistema cardiovascular

ReIOJ'de envejecimiento de Acumulacién de toxinas Glandula tiroides

Hayflick

Dano del DNA Desechos metabdlicos Glandula pituitaria

Mutacién somdtica Coldgeno Paro del sistema inmunolégico

Error en DNA Carencia de nutrientes Autoinmune (autodestruccién células

normales)

Teoria del radical libres

Enlace cruzado
proteinico.

Tabla 2 Principales Teorias bioldgicas

4.2.-TEORIAS NO GENETICAS

Todas las teorias no genéticas del envejecimiento se centran en el
andlisis de la funcién intra e intercelular. Parten de la hipdtesis de que el paso
del tiempo genera una serie de cambios en las moléculas y elementos
estructurales de las células lo que influye en una disminucién de su eficacia

funcional. Son teorias que se cenfran en aspectos de la funcidn infra e
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intercelular y estdn mds conectadas con factores que afectan a la funcién
celular que con los procesos de transferencia del ADN, ARN dentro de las
células. Centran su atencién en los efectos de las sustancias extracelulares
tales como los productos de desecho y las moléculas libres en la funcion de la
célula.

A diferencia de las teorias genéticas que enfatizaban los cambios
infernos del cambio genético por entender que éstos causaban el
envejecimiento, las teorias no genéticas se centran mds en la concentracién
de productos de desecho metabdlico que en la célula. Estos productos de
desecho interfieren en la funcién normal de la célula causdndole a la larga la
muerte.

Las teorias no genéticas cuentan con ciertos apoyos empiricos que
confirman la importancia de algunas sustancias de desecho. Por ejemplo, se
ha comprobado que la "lipofuscina” es uno de los productos de desecho
consistente en una sustancia grasa insoluble que en grandes cantidades no
solo dificulta la funcidn de la célula sino que puede causar su muerte. Y esta
sustancia representa aproximadamente un tercio del volumen total del
musculo cardiaco en personas muy mayores, lo cual influye negativamente en
la funcién fisioldgica de este érgano, segun los estudios de Schok (1977).

A pesar de todas estas investigaciones, quedan aldn muchas
dificultades que superar en las préximas investigaciones. Por ejemplo, hoy no
sabemos aun si todas esas sustancias de desecho son la causa o el efecto del
envejecimiento. Existen grandes diferencias individuales, y se ha podido
comprobar que personas con altas concentraciones de tales sustancias no
presentan tan altos indices de envejecimiento.

Entre las principales teorias no genéticas podemos citar:

4.2.1.-TEORIA DE LA ACUMULACION

La teoria de la acumulacion se centra en la capacidad del cuerpo para
eliminar desechos metabdlicos

Segun esta interpretacién el envejecimiento viene producido por la
acumulacién en las células de desechos metabdlicos (como la lipofuscina
lipofuscin’), que genera procesos perjudiciales; éste se manifiesta

externamente en esas manchas en la piel de los ancianos. La lipofuscina
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(lipofuscin) constituye aproximadamente 1/3 del volumen total del muUsculo
cardiaco en personas muy mayores, segun Shock (1977).

Los productos de desecho a lo largo del tiempo interfieren la funcién
normal de las células causando finalmente la muerte. No obstante
cientificamente aun no estd claro el impacto de la lipofuscina, y lo que es mds
importante alun no podemos precisar si estas sustancias de desecho con causa
o efecto del envejecimiento. Ademds otra dificultad que presenta a efectos
de investigacién, es que la lipofuscina sélo se acumula en células no divisibles,

por lo que parece ser un determinante poco importante del envejecimiento.

4.2.2.-LA TEORIA DEL RADICAL LIBRE

Se frata de una teoria ampliamente analizada por Rockstein y Susman
(1979). El nombre de la misma le viene de los llamados "radicales libres" que son
componentes quimicos de la célula que aparecen a fravés de la accién del
oxigeno como subproductos de los procesos normales de las células.

Se trata de componentes altamente reactivos quimicamente, y con un
corto periodo de existencia.

Un radical libre, es un dtomo, una molécula o un compuesto que
contiene un electrdn no apareado. Esta definicidén incluye el dtomo de
hidrégeno y la mayoria de los iones metdlicos de transicidon. Incluye también la
molécula de oxigeno la cual es birradical ya que sus dos electrones externos
estdn en diferentes Orbitas y tienen spins paralelos, es decir no estdn
apareados. Los radicales libres pueden ser eléctricamente neutros o cargados
positiva o negativamente.

Los radicales libres, son muy electrofilicos y atacan vigorosamente
lugares con una alta densidad electrénica, como pueden ser uniones C=C
(por ejemplo enlaces de dcidos grasos insaturados), y compuestos que

contengan grupos nitrégeno y -SH (glutation y cisteina, los mds frecuentes).
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NO*

Perasinitrito
Perfoido de Nitrosacidn
Radical peréuilo  Nidrégeno de proteinas

Lustracion 1mecanismo de accion de los radicales libres.

El radical libre OH-, es el radical libre mds reactivo y mds destructivo de
los que hay en el metabolismo natural.

Los radicales libres son especialmente reactivos con grasas no
saturadas, las cuales forman la membrana de la célula. Las membranas
celulares comienzan a fener filtraciones si se acumulan en ellas suficientes
radicales libres causando mutaciones en los cromosomas. Los radicales libres
danan también a las células normales.

Esta teoria de los radicales libre estd generando muchas investigaciones
en el campo de la longevidad. Parece ser que la vitamina C y E se encuentran
en los antioxidantes’.

Todos estos descubrimientos estdn apoyando en cierta medida las ideas
populares de que las vitaminas inciden en una mayor longevidad. Se ha
frabajado con el llamado BHT (butylated hydroxytoluene) un conservante
alimenticio que se ha descubierto que tiene propiedades anfioxidantes e
inhibidoras de los radicales libres. Cuando éste se suministra a los ratones, se ha

comprobado que su vida se prolonga de forma significativa.

4.2.2.1.-Formacioén intracelular de radicales libres
Aunque la formacién de radicales libres en la naturaleza se conoce

desde tiempo, la primera que se evidencid, fue la disociacién homolitica del

’Los antioxidantes previenen el proceso de oxidacién que conduce a los radicales libres.
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agua por una radiacién ionizante que forma un dtomo de hidrégeno y un
radical hidroxilo.

Posteriormente se evidencid que los radicales derivados del oxigeno
también se producian en organismos vivos, a través de varias reacciones
siendo la mds frecuente, la iniciada por la adicidn de un electrdn (e) a oxigeno

molecular, que produce un radical superdxido:

Lo mds frecuente, es que esta reaccidn en las células, se produzca por
la "fuga" de un electrén de la cadena de transporte electrénico a nivel
mitocondrial o de las del reticulo endopldsmico.

El superdxido se forma también, a partir de varias reacciones
enzimdticas tales como, las catalizadas por las flavin oxidasas, xantin oxidasa, y
monoaminoxidasa, asi como por la autoxidacién de varios tioles (por ejemplo
el glutation), las catecolaminas y el dcido ascérbico entre otros. Una cantidad
importante de radicales superdxido se produce también, por la oxidacion no
catalitica de la oxihemoglobina, en cuyo proceso alrededor de un 3% se oxida
diariamente a methemoglobina:

Fe2+ Hb + O2 ---- Fe 3+ + O2-*

La metahemoglobina reductasa posteriormente, cataliza la reduccién
de la methemoglobia nuevamente a oxihemoglobina.

Hay muchas ofras reacciones en las células que producen radicales
libres, y concretamente radicales superdxido. No vamos a extendernos en este
punto, pues el concepto que se pretende exponer con esta intfroduccién es,
que en el organismo se forman constantemente importantes cantidades de
radicales libres, que pueden originar reacciones adversas para el organismo, si
no son rdpidamente eliminados por ofras reacciones bioquimicas.

Ames y cols. En 1993 (Proc. Natl. Acad. Sci. USA, 90: 7915-7922) estimaron
que, las células humanas cada dia producen 10.000 situaciones en las que se
produce un radical libre que, en general, es eliminado por diversos
mecanismos que comentaremos, pero que de funcionar mal, pueden dar
fiempo a que dichos radicales libres ejerzan sus acciones nocivas en

determinadas moléculas o procesos bioldgicos (llustracion 1).
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4.2.2.2.-Principales reacciones producidas por radicales libres en el organismo
De las muchas reacciones producidas en el organismo por los radicales

libres, vamos a citar las mds significativas y ligadas a patologias conocidas.

4.2.2.2.1.-Peroxidacion lipidica

Los dobles enlaces de los dcidos grasos insaturados o fosfolipidos
polinsaturados son muy susceptibles a la accion de los radicales libres, en un
proceso autocatalitico que tiende a perpetuarse con el resultado de
fragmentaciéon de los dcidos grasos y formacion de hidroperdxidos y aldehidos
citotdxicos.

Las estructuras lipidicas bicapa de las membranas celulares, son muy
susceptibles a la peroxidacion lipidica, lo que puede producir la lesidn de
dichas membranas celulares y de otros componentes infracelulares, llevando
el proceso a la muerte celular. Este proceso de la peroxidacion lipidica da
lugar a la formacion de compuestos tales como hidrocarbonos (eteno,
pentano, etc.), alkenales y aldehidos siendo el malonildialdehido un buen
marcador biolégico de éste proceso.

Los lipoperdxidos juegan un papel muy importante en el proceso de la

aterosclerosis.

Radicales Libres

C.

Raiicdes mimHndrnxidnl: lipidicos — ‘ :
(ROOY Radicales Alkoxiio (RO

Alcanos

Monao/dihidroxi ikt enonat

#

Llustracion 2 Proceso de lipoperoxidacin.
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4.2.2.2.2.-Oxidacioén de proteinas

Ha sido el mecanismo menos estudiado, posiblemente porque las
proteinas tienen un gran turnover y sus metabolitos no se acumulan. No hay
trabajos que demuestren la persistencia de proteinas oxidadas o trastornos en
su sintesis debidas a peroxidaciones. Sin embargo actualmente se abre una via
de investigacién, en la oxidacién de enzimas por el hecho de que algunos
aminodcidos carboxilados pueden por accién de radicales libres, convertir sus
grupos carboxilo en grupos carbonilo y en esta situacion molecular son mucho
mdas susceptibles a la degradacion proteolitica y las enzimas se inactivan, por
lo que se modifica la eficacia de las reacciones que catalizan. Como
marcador de la oxidacién de proteinas se utiliza la determinacién de grupos

carbonilo a través de la reaccidn de Ellman.

4.2.2.2.3.-Peroxidacion del éxido nitrico (NO)

El &xido nitrico (NO) es un radical libre gaseoso que es un importante
mediador en muchos procesos fisioldgicos y patoldgicos. Cruza faciimente las
membranas y actia como mensagjero intercelular modulando el flujo
sanguineo, desempena un importante papel a nivel endotelial como agente
antitrombdtico. Se ha visto también que tiene accidon antimicrobiana y puede
actuar como destructor de células cancerosas. Se produce por la accién del

6xido nitrico sintetasa, enzima que tiene tres isoformas.

L-Arginina + O2 + NADPH - NO* + L-Citrulina

Aunqgue el NOO sea un radical libre tiene muy poca toxicidad dado que
es muy voldtil y no se acumula. Sin embargo se vuelve altfamente toxico por la
reaccién con un radical superdxido y formaciéon de peroxinitrito que es un

oxidante muy potente.

N[o Loy R — ONOO-

El Peroxinitrito (ONOO-) se ha relacionado con enfermedades renales,
cronicas e inflamatorias, procesos neurodegenerativos, y artritis reumatoide.
Si los niveles de NOO son muy altos puede competir con ofros

superdxidos por la enzima superdxido dismutasa.
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4.2.2.2.4.-Lesion oxidativa del DNA

Los oxirradicales libres pueden producir una lesién importante al DNA,
tanto mitocondrial como celular. Se ha demostrado que la formacién de 8-
hydroxi-2'-deoxiguanosina es un indicador de la lesidén oxidativa del DNA vy su
determinacién en orina puede ser un marcador Util de este proceso.

La lesion oxidativa del DNA puede inducir mutagénesis espontdneas
que pueden tener un importante papel en el envejecimiento y en la

carcinogénesis.

Endonucleasas

elimiinan DHNA Glicosilada
Bese dafiada El b

DNA daiado ' imina base

%% % %% % %% %%

+ -

Deoxinuclecsido dafado Base Dafada

en la Orina

Tustracion 3 Lesion oxidativa del DN.A

4.2.2.2.5.-Observaciones sobre la teoria de los radicales libres y envejecimiento

Es evidente que el proceso de envejecimiento va paralelo -con mds o
menos intensidad en cada individuo- a la aparicién de pigmentaciones en la
piel. Estos pigmentos ya fueron llamados "pigmentos de la vejez' por los
patélogos de hace mds de cien anos. Son lipopigmentos ceroides y de
lipofucsina que se acumulan principalmente dentro de los lisosomas
secundarios de las células postmitéticas.

Ahora bien no sélo aparecen en la piel -que es lo que se ve de forma
natural-, sino en todos los érganos, principalmente en el corazén, higado vy
cerebro como se evidencia en las necropsias.

Estas pigmentaciones pueden llegar a ocupar el 12% del volumen
celular miocdrdico del viejo y hasta un 80% de las células piramidales

cerebrales. Estos pigmentos amarillo-marrén, deben su origen a productos
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originados por la accidn de los radicales libres y la peroxidacién lipidica.

Ello parece demostrar que hay con el envejecimiento, un proceso
confinuo de peroxidacion lipidica, y su cuantia, es proporcional a la
incapacidad de los sistemas anfioxidantes infernos o externos del organismo
para evitarlos.

No es facil a veces distinguir lo que es una dermatitis de contacto, de lo
que puede ser una fase inicial de una verdadera alergia al Iatex.

La alergia al latex, también se puede desencadenar en personas que,
no usando guantes de latex, conviven con quienes los usan. Cuando los
guantes se ponen, o sobre todo cuando se sacan, proteinas del latex
particulas solas o a veces unidas al talco que muchos usuarios de guantes
utilizan, pasan al aire y pueden ser inhaladas por las personas del entorno, que
podrdn desencadenar una alergia a las proteinas del Idtex, aunque
directamente no utilicen guantes de éste producto.

Las poblaciones de mds riesgo son, como hemos mencionado, el
personal sanitario (y ofras profesiones que usen regularmente guantes de
I&tex), pero ademds, personas con espina bifida (se ha reportado que un 73%
de ellos estdn sensibilizados al Iatex) y personas con anomalias del fracto
urogenital que precisan frecuentes cateterismos.

Hay que tener en cuenta al hacer las historias clinicas que pueden
presentar alergia al latex, personas con alergias a determinados alimentos
tales como: abocado, bananas, avellanas, castanas, almendras, kiwi, tomates,
melocotones, manzanas y papayad, que contienen proteinas de estructura
similar a las del I&tex y pueden darse reacciones cruzadas.

El diagndstico de la alergia al ladtex se hace por los procedimientos
habituales, y en primer lugar, por una minuciosa historia clinica. Las pruebas
cutdneas presentan problemas pues no hay en el mercado unos antigenos
homologados. Hay que efectuarlas en un medio hospitalario, previniendo una
posible eventualidad de un shock andfildtico, adoptando las mismas
precauciones que cuando se readliza un test cutdneo para alergias a
medicamentos.

En el laboratorio se realizd una prueba "in vitro" para la determinacién
de las IgE especificas al latex. Es la prueba de eleccién como "screening" ya

que no presenta ningun peligro.
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Su limitacién es que se han reportado aproximadamente un 20% de
falsos negativos, por lo que un test positivo en general confirma, pero un
resulfado negativo, ante una clinica sugestiva, no excluye y hay que recurrir -
con los inconvenientes ya mencionados- a los test cutdneos.

Como precaucidn, antes de exponer a un paciente a productos de
I&dtex (catéteres, exploracion con guantes etc.) hay que preguntar si tienen
antecedentes de alergia al mismo o a alguna de las frutas antes senaladas.
Finalmente cabe mencionar que en las exploraciones de mucosas (vagina y

recto) es recomendable no utilizar guantes de Iatex.

4.2.2.2.6.-Restriccion caldrica y longevidad

A mds aportacidn caldrica por la ingesta, mayor turnover metabdlico y
mayor formacién de radicales libres, que a su vez condiciona una mayor
posibilidad de que éstos actien de forma lesiva para las células y por tanto se
acelere el envejecimiento.

En tfrabajos experimentales en animales, se ha visto que las dietas
hipocaléricas alargan la vida. Ratas con una ingesta del 60% a la consumida
por el grupo control ad libitum, alargaban en un 30-50% la vida de los
animales. Hay también frabajos que demuestran que personas que por hdbitos
adlimenticios mantienen una dieta hipocalérica, tienen menos riesgo de
padecer diabetes, aterosclerosis, enfermedades renales y cdncer.

En apoyo de esta teoria, hay trabajos experimentales en animales que
demuestran que la restriccion caldrica incrementa la actividad de la catalasa
gue es una importante enzima antioxidante. Se ha visto también que en
condiciones hipocaldricas el dafo del DNA en nlcleos y mitocondrias de ratas,
es 15 veces inferior al grupo control con alimentacién ad libitum. Hay también
frabajos que demuestran, una mejora de los sistemas inmunes ligados a los
linfocitos T, en monos sometidos a dietas hipocaldricas.

No podemos extendernos en la revision de trabagjos experimentales,
pero son muchas las publicaciones que demuestran que las dietas
hipocaléricas -menos formacién de radicales libres- alargan la vida y retrasan

los signos del envejecimiento.
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4.2.3.-TEORIA DE LA CONEXION CRUZADA

Oftra corriente dentro de las teorias no celulares o no genéticas, es la
llamada "teoria de la conexion cruzada", defendida por Bjorksten (1974) y que
parte de la hipdtesis de la existencia de una relacidon entre los cambios en las
proteinas fibrosas del cuerpo coldgenc? y elastina® (collagen y elastin) y el
envejecimiento.

Estas dos proteinas son las mds abundantes en los tejidos conjuntivos. Se
encuentran en los musculos, en las articulaciones y en el esqueleto. Las
investigaciones han demostrado que con la edad estas proteinas fibrosas se
vuelven cada vez mds gruesas, menos eldsticas, menos solubles segin
Whitbourne (1985).

Bjorksten encontré que el coldgeno y elastin (collagen y elastin) se
vuelven rigidos con la edad y cambian su composicién. El colédgeno constituye
el 25 6 30% de toda la proteina humana que rodea a los vasos sanguineos y a
las células, por lo que los cambios en éste podrian tener un impacto profundo
en la funcién fisioldgica. Esta teoria aungque no ha sido aun probada, estd
promoviendo un volumen importante de investigaciones, Shock (1977).

Casi todas las teorias no genéticas intentan, pues, explicar tanto los
cambios internos como externos asociados al envejecimiento, pero no acaban

de explicar la verdadera causa del proceso de envejecimiento.

4.3.-TEORIAS FISIOLOGICAS

Las teorias fisioldgicas en general intentan explicar la ruptura en la
integracion del sistema y la funcion que se da en el envejecimiento. Se centran
preferentemente en los efectos totales del envejecimiento. De ahi que sean
mds apropiadas para explicar los efectos del envejecimiento en el cuerpo
completo que para tratar sobre los origenes celulares de los cambios en el
envejecimiento.

Para los psicdlogos, que de alguna se preocupan especialmente por el
comportamiento que se genera con el envejecimiento, estas teorias
fisioldgicas, que tratan al organismo como un conjunto, son potencialmente

mds Utiles y apropiadas para la intervencién conductual.

8COLAGENO: sustancia albuminoidea que existe en el tejido conjuntivo, en los cartilagos y en los
huesos y que se transforma en gelatina por efecto de la coccidn.
?Elastina: escleroproteina existente en los tejidos de sostén conjuntivo, dseo y cartilaginoso.
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4.3.1.-TEORIA DEL DETERIORO

Es una teoria basada en el supuesto de que los organismos vivientes son
como mdguinas. Se establece una analogia entre el envejecimiento de los
objetos y el ser humano, y de la misma forma que las mdquinas se desgastan
con el tiempo, también las personas cuando se hacen mayores se desgastan,
se vuelven inservibles, se ralentizan y finalmente mueren, Shock (1977).

Esta teoria que en principio parece partir de un supuesto l6gico, tiene su
punto criticable en el hecho de que no es adecuado establecer esa analogia
entre la mdquina y el hombre, en la medida que los organismos por ejemplo,
tienen cierta capacidad de autorreparacion, pueden generarse tejidos
nuevos que reemplacen a los tejidos viejos.

El principal apoyo a esta teoria proviene de la investigaciéon animal. Se
sabe, por ejemplo, que animales subalimentados o sometidos a temperaturas
bajas, (tales como animales en hibernacion), son animales que participan en
una actividad menor de lo normal y por tanto se desgastan mds lentamente.
Aungue hoy por hoy parece ser que éste no es un hecho generalizable a
todas las especies, ni tampoco un fendmeno indefinido.

También se han aplicado principios de esta teoria en el trasplante de
oérganos y reposicidn de tejidos. Como ocurre en la mdquina, cuando las
piezas son sustituidas por unas nuevas o Mds nuevas, en pPrincipio se supone
dilatar el periodo de vida. Un argumento en contra es que la muerte parece
estar mds vinculada a la INTEGRACION fisiolégica, entendida como un sistema

orgdnico total, que con los érganos individualizados.

4.3.2.-TEORIA DEL DESEQUILIBRIO HOMEOSTATICO

Esta teoria tiene también actualmente una gran influencia en las
investigaciones psicoldgicas. La homeostasis'® estd afectada por tensiones
psicosociales asi como quimicas v fisicas. Cuando una persona se encuentra
en una situacién de stress o desesperada, estd bajo una tensidn psicoldgica
gue provoca un desequilibrio, comparable al que se produce con una tensidon
quimica.

Tal teoria se basa en la importancia de un mecanismo homeostatico

1%Homeostasia: tendencia general del organismo encaminada a mantener constantes las
condiciones de equilibrio con su medio. Esta nocién fue introducida en fisiologia por W.B.
Cannon (1982) y extendida posteriormente al campo psicoldgico por Richter.
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que fiende a evitar el envejecimiento y parte del supuesto de que los
organismos viejos tienen mayores dificultades que los jévenes para mantener el
equilibrio fisioldgico. Con la edad se necesita menos stress para romper el
balance o equilibrio, y una vez alterado es mds dificil de recuperar.

Mecanismos homeostdticos como los niveles de azicar en la sangre, el
ritmo de ejercicio cardiaco, la temperatura corporal o la presién sanguineo,
estdn todos afectados por esa disminucion que se da con la edad de
mantener el balance fisioldgico. El envejecimiento puede asi explicarse como
el incremento de las imperfecciones homeostdticas. La muerte acontece
cuando se hace imposible mantener ese equilibrio.

La teoria del desequilibrio homeostatico enlaza con algunos aspectos
psicolégicos, sociales o fisicos del envejecimiento, pero no tiene en cuenta

causas fisioldgicas, muy valoradas por las teorias genéticas y no genéticas.

4.3.3.-TEORIA INMUNOLOGICA

Tanto la teoria autoinmune como la teoria inmune general parten del
supuesto general de que el sistema inmunoldgico es la clave para el andlisis de
los proceso de envejecimiento. Los procesos inmunes normales disminuyen con
la edad y esta disminucidn va acompanada de un incremento de las
enfermedades que afectan a los tejidos. Si la ciencia lograra retrasar, reducir o
prevenir la disminucién del sistema inmune, se podria retrasar, reducir o
prevenir algunas de las enfermedades mds graves de la vejez.

Sabemos que el sistema inmune humano protege al cuerpo no sdélo
contra los microorganismos que invaden el cuerpo, sino también contra las
células atipicas que pueden formarse en el cuerpo. El sistema inmune genera
estos anticuerpos que reaccionan ante los organismos extranos mediante la
formacién de células especiales que eliminan las células y sustancias extranas.
La produccién de anticuerpos alcanza su punto dlgido durante la
adolescencia y después comienza el declive. Shock (1977) indica que ese
declive es tan drdstico que los animales cuando son viejos poseen sélo una
décima parte de la capacidad inmune de los jévenes.

Dentro de esta linea, la teoria sobre el envejecimiento propuesta por
Blumenthal y Birns (1964) entiende el envejecimiento como el resultado del

desarrollo de anticuerpos que destruyen también las células normales del
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cuerpo. Estos antficuerpos autoinmunes funcionan de forma autodestructiva.

Walford (1981) se vale de la hipdtesis inmunoldgica para explicar tanto
la declinacion de las funciones fisioldgicas del organismo como la destruccién
activa de los sistemas que posibilitan la vida. Es el sistema inmunitario el
encargado de rechazar y expulsar del organismo todo aquello que sea
extrano a él. Con el proceso de envejecimiento se va dando una progresiva
declinacién de la eficacia del sistema inmunitario. La regulacién del sistema
inmunitario estard formado por un conjunto de genes ubicados en un mismo
cromosoma (GCH= gran complejo de histocompatibilidad). Se estdn llevando
a cabo actualmente numerosas investigaciones en torno a esta hipotesis.

Una variante de la teoria inmunoldgica general es la teoria autoinmune,
gue considera que el sistema inmune se vuelve contra las células del propio
organismo mediante "la denominada respuesta autoinmune”. El sistema
inmune en el envejecimiento y en la enfermedad se suprime contra los
invasores y actua contra el propio organismo.

Se han readlizado numerosas investigaciones en seres humanos y en
ratones longevos, observdndose que el inicio del declive fisico se da cuando
disminuyen las posibilidades de reproduccion. Se ha comprobado también
que la velocidad del metabolismo celular es regulada por la gldndula tiroides.

El envejecimiento podria deberse entonces a la incapacidad de la
gldndula tiroides para proporcionar suficiente cantidad de hormonas.

Se ha comprobado también que las personas sometidas a terapia
inmunosupresiva después de un transplante de érganos o tejidos son mucho
mds propensas al cdncer que personas que no han tomado
inmunodepresores.

Existe un consenso general enfre los investigadores en admitir que la
inmunocompetencia disminuida predispone a las personas mayores ad unad
serie de enfermedades. El problema que presentan estas teorias es que no son
adecuadas para analizar procesos de envejecimiento normal, es decir, sin la

incidencia de enfermedades.

4.4.-LAS TEORIAS INTEGRADORAS DEL ENVEJECIMIENTO
Como el envejecimiento influye en todos los procesos de organizacion

bioldgica desde la molécula hasta el sistema fisioldgico, es natural la aparicion
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de numerosas teorias sobre el envejecimiento a lo largo del siglo XX, para
explicar las alteraciones que se encuentran en los distintos sistemas
investigados. Estos estudios reduccionistas que solamente explican de forma
parcial los mecanismos del envejecimiento, han sido incapaces de ofrecer una
explicacion de las causas del envejecimiento en los niveles molecular, celular y
fisiolégico.

Por ello se ha propuesto por algunos autores (Calatayud, 1997), una
hipdtesis integrada por varias teorias, concretamente: la teoria de los radicales
libres, que sostiene que el envejecimiento es la suma de las reacciones nocivas
por radicales libres que tienen lugar continuamente en las células y en los
tejidos; la teoria sobre el papel de la diferenciacién celular, como condicién
imprescindible para el envejecimiento; la teoria del desgaste metabdlico, ya
que la intensidad del metabolismo es un factor determinante de la longevidad
de las especies animales, asi como el papel de las mitocondrias de las células

diferenciada en el proceso de envejecimiento.

36



CAPITULO 2.

EL PROCESO DEL ENVEJECIMIENTO HUMANO

INTRODUCCION

Como vimos en el capitulo anterior, nadie sabe realmente cémo vy por
qué las personas cambian a medida que envejecen. Algunas teorias afirman
que el envejecimiento es causado por lesiones acumuladas de luz ultravioletq,
por el “desgaste y deterioro” corporal, por subproductos del metabolismo,
etc., mientras que otras teorias plantean el envejecimiento como un proceso
predeterminado contfrolado genéticamente.

Sin embargo, ninguna teoria explica con suficiencia todos los cambios
del proceso de envejecimiento, el cual es complejo y variado y cambia en la
manera como afecta a diferentes personas y érganos. La mayoria de los
gerontélogos creen que es el efecto acumulativo de la interaccién de muchas
influencias a lo largo de la vida. Enfre estas influencias se encuentran la
herencia, el ambiente, las influencias culturales, la dieta, el ejercicio, la
diversién, las enfermedades previas y muchos otros factores.

A diferencia de los cambios de la adolescencia que son predecibles
dentfro de unos pocos anos, cada persona envejece a una velocidad Unica.
Algunos organismos comienzan a envejecer incluso a los 30 anos, mientras que
otros procesos de envejecimiento no son comunes hasta mucho después.

Aungue hay cambios que se presentan fipicamente con el
envejecimiento, ocurren en diferentes tasas y grados. No hay una manera
confiable de predecir especificamente cémo envejecerd una persona.

Lo que estd claro es que hablar del envejecimiento supone referirse a un
proceso dindmico que afecta de manera continua e irreversible a todos los
seres vivos, cuyo inicio, en la especie humana, lo sitUan algunos en el mismo
momento de nacer. De forma mds habitual suele tomarse como punto de
referencia para este inicio el momento en el que el individuo alcanza su pleno

desarrollo fisico (su madurez), momento a partir del cual los procesos
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catabdlicos dominan sobre los anabdlicos y empieza a producirse el
fendmeno conocido como “pérdida de vitalidad".

Esta circunstancia, en el hombre se acepta que tiene lugar en torno a
los 30 anos. Es importante destacar dos caracteristicas en relacién con el
envejecimiento humano. En primer lugar su variabilidad. Ni tfodos los individuos
envejecen por igual, ni en una misma persona lo hacen a la misma velocidad
los diferentes componentes del organismo. Son datos facilmente observables
en la vida diaria por lo que respecta al aspecto externo: cambios en la piel, en
el pelo, en la masa muscular o en las articulaciones, en la forma de moverse o
de actuar, etc., pero que comprometen de la misma forma al resto de los
érganos y sistemas no directamente accesibles.

La segunda caracteristica, muy importante en la medida en que
modula la cadencia de estos cambios, fiene que ver con las causas que
determinan la aparicién de los mismos.

En relacién con ello cabe destacar tres apartados. En primer término
habria que citar a los cambios debidos a las consecuencias de lo que
conocemos como envejecimiento fisioldgico. Son cambios inevitables,
comunes a todos los individuos de la especie, consecutivos al uso y desgaste
de los propios érganos vy sistemas, y muy vinculados a la carga genética
familiar e individual del sujeto.

Junto a ellos, y de forma superpuesta, hay que situar los efectos
negativos que en forma de secuelas van dejando en nuestro organismo las
enfermedades o mutilaciones (accidentales o por cirugia), sean o no
conocidas, que se han ido acumulando durante la vida (envejecimiento
patoldgico). Implican una necesidad posterior de adaptacion, se superponen
a los cambios fisioldgicos y condicionan en cierta medida nuestra forma de
envejecer.

Por Ultimo, un tercer grupo de cambios viene condicionado por la
propia forma de vida. Son los atribuibles al ambiente y a los factores de riesgo
de todo tipo a los que haya estado expuesto el sujeto a lo largo de su vida. Es
evidente que no envejece igual la persona que se mantiene fisicamente
activa que la que no lo hace; y que condicionantes como el tipo de vida,

La alimentacién, el nivel de polucion ambiental, el consumo de tabaco

o alcohol, etc., van a ejercer un influjo muy grande en cémo envejecemos.
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En base a todo lo anterior suele establecerse una diferencia entre lo que
se conoce como envejecimiento eugérico, sujetos que podriamos considerar
gue "envejecen en salud”, y envejecimiento patogérico o patoldgico. En el
primer caso, dominan los cambios derivados de o que hemos llamado
envejecimiento fisioldgico, son personas que han tenido pocas enfermedades
a lo largo de su vida, la cual ha tenido lugar en un entorno ambiental propicio.
En el lenguaje de la calle se dice que "no suelen representar la edad que
tienen”. Su expresidn mdxima seria lo que en terminologia de Rowe y Kahn se
conoce como successful aging (envejecer con éxito) en contraposicion al
usual aging o forma de envejecer habitual.

En el segundo caso, (envejecimiento patogérico) se produce el
fendbmeno contfrario, acumulo de enfermedades y/o inadecuacién al
ambiente, y se puede emplear con toda propiedad la expresion de
envejecimiento prematuro.

La principal consecuencia del proceso de envejecer es la pérdida
progresiva de nuestros sistemas de reserva, muy ricos en la infancia y
adolescencia, pero cuya limitacién a lo largo de la vida va a determinar la
aparicion de forma progresiva, de una mayor vulnerabilidad y una respuesta
menos eficaz de los sistemas defensivos del organismo ante cualquier forma de
agresion. Cuando aumentan los requerimientos, como ocurre en las
situaciones de sobrecarga funcional, la pérdida de vitalidad referida a los
érganos o sistemas afectos por esa sobrecarga se va a hacer mds evidente.

En la prdactica ello se traduce en una mayor incapacidad para
mantener la homeostasia en situaciones de estrés fisioldgico y en una mayor
faciidad para la enfermedad, con peor respuesta a la misma, y con un
aumento progresivo de las posibilidades de claudicacién y muerte.

Todo lo anterior ha dado lugar a la teoria de la “compresion de la
morbilidad”. En esencia, se trata de luchar por un aumento en la esperanza de
vida media, en un intento de aproximarnos a la esperanza mdéxima de vida en
las mejores condiciones, limitando la inevitable patologia que nos va a
conducir a la muerte a un periodo lo mds tardio y breve posible.

Por todo ello, no debe extranar que los ancianos presenten mds
enfermedades cronicas y que estén mds predispuestos a las agudas. Tampoco

nos debe llamar la atencidén que las enfermedades puedan manifestarse de
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forma distinta desde el punto de vista semioldgico, que impliquen un aumento
de la posibilidad de un fallo multiorgdnico y que obliguen a un planteamiento
diagnéstico y terapéutico que deberd siempre tener en cuenta el factor edad.

Una nota final para insistir en otros dos puntos fundamentales. El primero
recalcar que, como hemos visto, no se es viejo desde un momento
determinado. La vejez no viene establecida por un corte etario transversal de
cardcter universal, sino que es consecuencia de un proceso mantenido en el
tiempo con una enorme variabilidad individual. La linea de corte sélo es
aplicable en dos situaciones. Una de ellas la determina la administracion
cuando fija una edad de jubilacién y declara laboralmente muerto al
individuo. Esta medida tiene consecuencias trascendentales a muchos niveles,
incluido el de la salud, cuyo andlisis escapa a estos comentarios; pero, en
ningun caso, representa el punto de enfrada en la vejez desde una
perspectiva fisioldgica.

La segunda nota, también implicita en la exposicién anterior, es que la
vejez en modo alguno puede considerarse como sindbnimo de enfermedad. La
vejez nunca debe aparecer como un diagndstico clinico ni en ningin
catdlogo de enfermedades, por mds que, como queda dicho, el proceso de
envejecer nos haga mds vulnera b | e s, reduzca nuestra viabilidad bioldgica y

favorezca la presencia de buen nimero de procesos cronicos y agudos.

1.-CAMBIOS CORPORALES

Con la edad cambian varios aspectos perceptibles en el cuerpo
humano. Tal vez, la primera indicacién de envejecimiento aparece cuando el
ojo enfoca con dificultad los objetos cercanos (presbicia). La lectura sin usar
lentes resulta en general dificil para mucha gente hacia los 40 afos. La
capacidad auditiva también cambia con la edad, siendo frecuente la
pérdida de cierta capacidad para oir los tonos mds agudos (hipoacusial).

De ahi que las personas mayores pueden considerar que la musica del
violin ya no suena tan emocionante como cuando eran jévenes; también, al
no percibir la tonalidad aguda de la mayor parte de las consonantes cerradas,
pueden pensar que los demds estdn murmurando. En la mayoria de los
individuos la proporcién de grasa corporal aumenta con la edad en mds del

30 por ciento. Su distribucion también varia. En efecto, hay menos grasa bajo
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la piel y mds en la zona abdominal y en consecuencia la piel se vuelve mds
fina, arrugada vy fragil, y también cambia la forma del cuerpo.

Por ello, no es sorprendente que disminuyan con la edad casi todas de
las funciones internas, cuyo pico mdximo de eficacia se sitia en la franja de los
freinta anos. A partir de esa edad se inicia un descenso gradual pero continuo.
A pesar de esta pérdida, la mayoria de las funciones contindan siendo
adecuadas durante el resto de la vida porque la capacidad funcional de casi
todos los érganos es superior a la que el cuerpo necesita (reserva funcional).

Por ejemplo, aungue se destruya la mitad del higado, el tejido hepdtico
restante es suficiente para mantener un funcionamiento normal. Por lo general,
son las enfermedades, mds que el envejecimiento normal, las que explican la
pérdida de la capacidad funcional en la vejez. Aun asi, el decaimiento de las
funciones incide en la predisposicion de los ancianos a sufrir los efectos
adversos de los fdrmacos, los cambios ambientales, el efecto de las sustancias
toxicas y las enfermedades.

Aunque la calidad de vida se altera poco con el decaimiento de las
funciones de algunos érganos, el deterioro de ciertos érganos puede afectar
seriamente a la salud y al bienestar.

Por ejemplo, en la vejez la cantidad de sangre que el corazén puede
bombear cuando el cuerpo estd en reposo no se reduce demasiado; en
cambio cuando el esfuerzo es mdximo, la disminucidn que se produce es
significativa. Esto supone que los atletas mayores no serdn capaces de
competir con los atletas mds jovenes.

Por otra parte, los cambios en el funcionamiento del rindn pueden
afectar gravemente la capacidad de las personas mayores para eliminar
ciertos farmacos del organismo.

En general, es muy dificil determinar cudles son los cambios que se
relacionan con el envejecimiento y cudles dependen del estilo de vida que
haya llevado cada individuo. Varios érganos pueden sufrir danos en un grado
mucho mayor que el causado por el envejecimiento, como en el caso de las
personas que llevan un estilo de vida sedentario, una dieta inadecuada, que
fuman y abusan del alcohol y de las drogas. Los individuos expuestos a
sustancias tdxicas pueden experimentar un decaimiento mds marcado o mds

rédpido en algunos érganos, especialmente los rinones, los pulmones y el
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higado.
Los individuos que han trabajado en ambientes ruidosos tendrdn mds
probabilidades de perder la capacidad auditiva. Algunos cambios se pueden

prevenir si se adopta un estilo de vida mds saludable.

Trastornos gue afectan principalmente a las personas de edad avanzada

Enfermedad
o alteracidn

Enfermedad

Explicacian o alteracion

Explicacion

Liustracion 4. Trastorno de la edad avangada.

Por ejemplo, dejar de fumar a cualquier edad, incluso a los 80 anos,
mejora el funcionamiento de los pulmones y disminuye las probabilidades de
un cdncer del pulmdn. Y a cualquier edad, la actividad fisica ayuda a

mantener en forma los muUsculos y los huesos.

2.-CEREBRO Y ENVEJECIMIENTO.

El sistema nervioso central es la clave para analizar cualquier conducta
tal como pensar, razonar, etc. Podemos decir que las transformaciones en la
estructura y el funcionamiento del cerebro permiten explicar algunos de los
cambios de comportamiento que se dan en la vejez. Analicemos brevemente
las transformaciones mds significativas.

La mayoria de los datos sobre los principales cambios estructurales del
cerebro en funcién de la edad provienen de investigaciones en animales.

En esta linea se mueven los importantes trabajos de Bondareff (1980,

1985); aunque a la hora de extrapolar los resultados provenientes del campo
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animal al hombre se encuentran graves problemas por resolver.

Whitbourne (1985), haciendo alusidn a estas limitaciones metodoldgicas,
expresa que es muy dificil obtener datos precisos sobre las tfransformaciones en
el tejido cerebral en el ser humano a lo largo del envejecimiento.
Normalmente la mayoria de los estudios que existen sobre cerebros humanos
han sido estudios de caddveres y muchas veces las autopsias no se realizan
todo lo répido que se desearia. Por otra parte, en muchas ocasiones las causas
de la muerte pueden haber alterado tanto la estructura como el
funcionamiento del cerebro. Ademds lo que en el fondo interesa es un
seguimiento de los procesos de envejecimiento en cerebros vivos. Cosa muy
dificil de llevar a cabo.

Otra via de investigacion humana ha consistido en la comparacion de
cerebros jévenes vy viejos, comprobdndose transformaciones de tipo
anatémico. Segun Whitbourne (1985), los cerebros de los ancianos son mds
pequenos, entre los 20 y 90 anos el cerebro pierde entre el 5y el 10% de su
peso, esta pérdida estd relacionada con la salud del individuo y la parte del
cerebro que se investigue.

También pueden apreciarse modificaciones en las dendritas. Con la
edad los complicados enfretejidos van desapareciendo, lo que hace que
cada neurona reciba una cantidad de informacién mds reducida, y a su vez,
a través de los axones se transmiten menos informacién a otfras neuronas.
Paralelamente a esto comienzan a desarrollarse dentfro del cuerpo celular los
llamados "nudos fibrosos" que paulatinamente van afectando al buen
funcionamiento del cuerpo celular, esto es especialmente significativo en las
personas que sufren algun tfipo de demencia. Otro aspecto que incide en el
deterioro del funcionamiento es la reduccién en la circulacién cerebral, que
puede degenerar algunas estructuras neuronales.

A nivel estructural, las principales caracteristicas del cerebro envejecido
son:

e Pérdidas de neuronas (que son las encargadas de recibir y trasmitir la
informacién).El cerebro humano contiene alrededor de veinte
billones de neuronas, con el transcurso del tiempo algunas células se
degeneran y mueren, ofras por el contrario no parecen verse

demasiado afectadas por el fiempo. Cuando muere una neurona
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también lo hacen todas sus uniones (sinapsis) con ofras neuronas.
Estas sinapsis facilitan la transmision de datos desde todas las partes
del sistema nervioso al cuerpo celular y a las dendritas de las
neuronas donde se producen las funciones quimicas y eléctricas del
cerebro. Con el paso del tiempo estos cuerpos celulares cambian de
aspecto, se vuelven mds irregulares y se produce una comulacién
de pigmento amarillento, el cual supone un obstdculo para el buen
funcionamiento neuronal. Ademds en el liquido que rodea al nicleo
van apareciendo unos huecos que contribuyen también a las
pérdidas neuronales. También parece ser que con el paso del
fiempo y especialmente cuando se dan determinados fipos de
demencias seniles, se forman las llamadas "placas seniles”, formadas
por grupos de neuronas de dureza anormal, inservibles a punto de
morir que se encuentran en determinadas zonas del cerebro y que
afectan al funcionamiento del mismo. Por otra parte, los cambios
que se dan con la edad en las neuronas a nivel estructural, puede
deberse a la pérdida demasiado acusada de ciertas neuronas, lo
cual afecta especialmente a los sistemas de almacenamiento vy
recepcion de la informacion.

Cambios en los hemisferios cerebrales. Sabemos que la corteza
cerebral se divide en hemisferios y que éstos son los responsables de
distintas funciones. Asi por ejemplo, el hemisferio izquierdo es el
encargado de regular principalmente las funciones verbales vy
I6gico-matemdticas, mientras que el hemisferio derecho regula las
capacidades de percepcidén espacial y compleja. Parece ser que
con la edad el funcionamiento del hemisferio derecho disminuye
mds rdpidamente que el del hemisferio izquierdo. Klisz (1978).
Cambios en sustancias neurotransmisoras. Las  sustancias
neurotransmisoras que facilitan la comunicacién entre las neuronas,
disminuyen con la edad. Whitbourne (1985).

Cambios en las zonas funcionales. Determinadas zonas funcionales
de la corteza cerebral que controlan la experiencia sensorial, se ven
afectadas por las pérdidas neuronales a lo largo del tiempo. Los

I6bulos “occipital” afectan a la visiéon, el I6bulo “parietal” afecta a la

44



Capitulo 2

piel y musculos. Algunas partes del l6bulo “temporal” afectan a
determinados aspectos auditivos y el 16bulo "frontal' controla el
funcionamiento.

e También hay que mencionar que al producirse la degeneracién de
ciertas zonas del tallo cerebral, que une la corteza y la médula
espinal, (ademds de la pérdida de neuronas en la corteza), las
diferencias de neurotransmisores en ciertas zonas del tallo cerebral
parecen incidir en frastornos del sueno, deficiencias en la memoria a

corto plazo, etc. Adams (1980).

Durante el envejecimiento el cerebro sufre cambios morfoldgicos que
son expresion de las modificaciones tanto histolégicas como biogquimicas que
tienen lugar en este érgano durante el proceso normal de envejecimiento.
Estos cambios incluyen:

1. Un descenso del peso del cerebro de forma que a los 80 anos se
ha producido una disminucién de aproximadamente el 10% con
respecto al peso del cerebro del individuo adulto.

2. Una disminucién del volumen cerebral de aproximadamente un
2% por década a partir de los 50 anos; esta disminucién del
volumen es diferente segun la regidn cerebral estudiada (figura
36.3).

Un aumento del tamano de los surcos cerebrales.
4. Una disminucién del tamafo de las circunvoluciones cerebrales.

Un aumento del volumen ventricular.

2.1.-ENVEJECIMIENTO CEREBRAL: CAMBIOS MICROSCOPICOS

Los cambios microscépicos que ocurren en el cerebro durante el
envejecimiento parecen ser el resultado de la degeneracién de las neuronas.
Tales cambios aparecen no sélo en individuos viejos sino también en el cerebro
de individuos con demencia, en particular con demencia de tipo Alzheimer.
Estos cambios incluyen la presencia de grdnulos de lipofucsina, grdnulos
basdfilos y ovillos neurofibrilares en el citoplasma de las neuronas y de placas
seniles en el espacio extracelular.

La presencia de grdnulos de lipofucsina en el citoplasma de las
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neuronas ‘“viejas" no es un fendmeno especifico del sistema nervioso. Se
observa también en células del corazdn y del higado como consecuencia del
envejecimiento o en células de musculo estriado en extremidades paralizadas
o inmovilizadas. La lipofucsina procede de la peroxidacion de los lipidos
polisaturados de las membranas bioldgicas, provocada, probablemente, por
radicales libres. AUn no estd claro si este pigmento puede producir dano
celular por si mismo o es un simple producto de desecho.

En el citoplasma y las dendritas de ciertas neuronas (fundamentalmente
neuronas piramidales de la corteza cerebral y del hipocampo) del cerebro de
individuos viejos se ha descrito la presencia de pequenas (en torno a 5 um de
didmetro) vacuolas de contenido basdfilo.

Se desconoce el significado de este fendbmeno, que ha sido descrito
con el nombre de degeneracion grénulo-vacuolar.

Oftro rasgo histoldgico descrito en el cerebro de individuos ancianos es
la aparicién de ovillos neurofibrilares. El nicleo de estos ovillos neurofibrilares
estd formado por pares de filamentos helicoidales que contienen proteinas tau
(proteinas asociadas a los mierotUbulos) anormalmente fosforiladas. Las
proteinas tau son componentes normales de las neuronas, por lo que se
acepta que los ovillos neurofibrilares derivan de las proteinas del citoesqueleto
neuronal tras un proceso de degeneracion. Estos ovillos aparecen
fundamentalmente en el citoplasma de neuronas de la corteza cerebral
frontal y temporal y del hipocampo.

Junto a estas formaciones intracelulares, en el cerebro de individuos
viejos también se ha descrito la presencia en el espacio extracelular de placas
neuriticas o placas seniles. Las placas seniles son  formaciones
aproximadamente esféricas, con un tamano aproximado de 10 a 200 um de
didmetro que aparecen principalmente en corteza cerebral e hipocampo.
Estdn constfituidas por un nicleo de sustancia amiloidea (de aspecto
semejante al almidén) rodeado por un anillo de fibrillas, que son
prolongaciones neuronales degeneradas, y de células gliales. A la sustancia
que forma el nicleo de la placa senil, por su aspecto y por tener una
conformacion B, se le da el nombre p-amiloide y estd formado por un péptido
de unos 40 aminodcidos (la proteina filamiloide) que se sintetiza a partir de una

proteina mds grande llamada proteina precursora del B-amiloide (APP, del
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inglés Amyliod B-Protein Precursor). Tanto la proteina p-amiloide como la APP
se sintetizan de forma normal en neuronas y células gliales, pero la proteina
B-amiloide que forma parte de las placas seniles estd alterada de forma que

se hace insoluble y forma el agregado en tomo al cual aparece la placa senil.

2.1.1.-ATROFIA'Y MUERTE NEURONAL

Ademds de los cambios histoldgicos descritos, el envejecimiento
cerebral se acompana de atrofia y muerte de neuronas en ciertas regiones
cerebrales.

La atrofia neuronal consiste en una disminucién progresiva del drbol
dendritico de las neuronas y, como consecuencia, una disminucién del
numero de sinapsis de las mismas. Sin embargo, esta pérdida de dendritas no
parece ocurrir en todo el cerebro en las primeras fases del envejecimiento.

Algunos estudios han demostrado que durante el envejecimiento
cerebral normal, y de forma paralela a la muerte neuronal, se puede producir
un crecimiento dendritico en neuronas de dreas como la corteza cerebral y el
hipocampo. Este mecanismo compensador parece que puede actuar hasta
edades cercanas a los 70-75 aios y sélo a partir de entonces se observa una
atrofia dendritica general. En este sentido, la muerte neuronal que se produce
durante el envejecimiento, a la vez que un proceso degenerativo, sirve de
estimulo para el crecimiento dendritico de las neuronas supervivientes.

Este fendmeno de degeneracién y muerte neuronal parece que
ocurren en toda la corteza cerebral, pero no con la misma intensidad ni al
mismo tiempo. Las regiones corticales mds afectadas son las dreas
flogenéticamente mds recientes: la corteza prefrontal y la corteza parieto-
temporal. También se produce afrofia y muerte neuronal en hipocampo vy
amigdala. Las neuronas del hipocampo mds afectadas parecen ser las
piramidales (se ha cifrado su pérdida en un 3/,9% por década). En cerebelo la
muerte neuronal se ha cifrado en un 2,5% de células de Purkinje por década.
También se ha descrito atrofia y muerte neuronal en ciertas dreas subcorticales
como locus coeruleus, substanfia nigra (pars compacta), substantia
innominata (ndcleo basal de Meynert) y nuicleos hipotaldmicos (nicleo
supraquiasmatico y drea predptica medial).

En los Ultimos anos se estdn revisando los resultados de los estudios sobre
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nUmero y densidad de células en diferentes dreas cerebrales. Es probable que
en algunas dreas cerebrales se produzca mds una disminucion del volumen

celular que una muerte de neuronas.

2.1.2.-ENVEJECIMIENTO Y CELULAS GLIALES

Durante los Ultimos anos los estudios sobre la glia han profundizado en el
papel que estas células juegan en el funcionamiento del sistema nervioso.

En relacion con el envejecimiento, algunos estudios han mostrado que
el componente glial del cerebro aumenta con la edad. No estd claro si este
aumento glial es consecuencia de un aumento del volumen de estas células o
de un incremento real de su nUmero. En cualquier caso se apunta un
incremento del niUmero de astrocitos fibrosos en detrimento de los astrocitos
protopldsmicos. También se han descrito incrementos del componente
microglial.

Basdndose en estas observaciones, la cuestibn que se plantea en la
actualidad en cuanto a la relacién envejecimiento-glia se refiere a si la
hiperactividad glial que ocurre durante el envejecimiento es sdlo una
respuesta secundaria a la atfrofia y muerte neuronal o si se puede asignar a la
glia un papel activo en el envejecimiento cerebral. Esta no es mds que una
faceta de una cuestion mds general que se centra en el papel real que estas

células pueden desempenar en el cerebro.

2.2.-ENVEJECIMIENTO CEREBRAL: CAMBIOS BIOQUIMICOS

Los estudios bioguimicos sobre el envejecimiento cerebral no son tan
extensos como los histoldgicos. Sus resultados son contradictorios,
probablemente como consecuencia de la escasez de estudios realizados en
dreas cerebrales concretas. En cualquier caso, los cambios bioquimicos
descritos parecen relacionarse con los cambios histolégicos ya mencionados.

En relacién a los dcidos nucleicos, se ha descrito un aumento del
contenido cerebral de ADN que podria deberse a la proliferacion glial. El
contenido de ARN parece disminuir con la edad en neuronas, pero se
mantiene en células gliales.

En lo que se refiere a las proteinas, se ha descrito una disminucién del

contenido cerebral de éstas, cifrada en el 5%-25% entre los 30 y los 90 afos.
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Esta disminucién podria ser consecuencia de alteraciones en la sintesis de
proteinas, tal y como sugiere la disminucién paralela del contenido de ARN
descrita en algunas neuronas (neuronas que contienen melatonina en
substantia nigra, neuronas piramidales de la corteza y del hipocampo).

Por otra parte, también existe una acumulacién de proteinas alteradas
que podrian ser el resultado de alteraciones en su degradacion.

No hay trabajos cientificos que aporten datos contrastados acerca de
los cambios en el contenido de agua, electrdlitos vy lipidos cerebrales durante

el envejecimiento.

2.2.1.-NEUROTRANSMISORES Y ENVEJECIMIENTO CEREBRAL

La principal consecuencia de los fendbmenos de atrofia neuronal y, en
Ultimo término, muerte neuronal, son las alteraciones de los neurotransmisores,
los circuitos neurales implicados y las funciones cerebrales controladas por
ellos. El conocimiento sobre este importante capitulo de la neurofisiologia vy
neuropatologia estd, sin embargo, en sus comienzos, parte debido a la
complejidad del sistema nervioso, y parte a la dificultad e insuficiencia del
estudio con seres humanos (bancos de cerebros, estudios funcionales con PET
y SPECT) y la necesidad de extrapolar e inferir desde modelos animales que no
suelen ser idéneos.

Los sistemas neurotransmisores mds afectados durante el envejecimiento
son los colinérgicos de proyeccién cortical, noradrenérgicos de proyeccion
cortical y principalmente el dopaminérgico nigroestriado. La funcién no se
deteriora mientras los procesos de plasticidad cerebral (dendritificacion de las
neuronas infactas...) son eficientes. Es a partir de cierto momento, en el que la
“compilanse” de los mecanismos compensadores disminuye o desaparece,
cuando se establecen déficits bioquimicos y funcionales.

Los cambios histoldgicos y bioguimicos que tienen lugar en el cerebro
durante el envejecimiento pueden producir cambios en la neurotransmisién.
Por ejemplo, las alteraciones en la sintesis y degradacién de las proteinas
pueden tener multitud de consecuencias sobre la transmisidon nerviosa; de
hecho, los neurotransmisores son sintetizados o catabolizados gracias a la
accién de enzimas (que son proteinas) y ejercen su funcidon a través de su

unién a receptores de membrana (que también son proteinas). Por otra parte,
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la propia afrofia y muerte de neuronas puede provocar alteraciones en la
neurofransmision.

Los estudios sobre las alteraciones que la edad puede producir en
diferentes sistemas neurotransmisores son, todavia, escasos y fragmentarios. Sin
embargo, actualmente parece claro que los neurotransmisores mds afectados
por el envejecimiento cerebral son la acefilcolina, la dopamina y la
noradrenalina. Concretamente, las vias neurales mds afectadas por el proceso
de envejecimiento normal son las proyecciones que, desde el nucleo basal de
Meynert, inervan la corteza cerebral (acetilcolina), las proyecciones que van
desde la substantia nigra (pars compacta) al estriado (dopamina) y las
proyecciones que van desde el locus coeruleus a la corteza cerebral

(noradrenalina).

2.2.1.1.-Dopamina y envejecimiento cerebral

Probablemente, la via neural mejor estudiada en relacién con el
envejecimiento cerebral sea la proyeccién dopaminérgica nigro-estriatal. Ello
se debe, en parte, a los estudios que se han hecho sobre esta via neural en
relacion con la enfermedad de Parkinson, una enfermedad que cursa con
muerte de las neuronas de la substantia nigra y consecuente degeneracién de
la proyeccién al neostriado a edades que se solapan con las del proceso de
envejecimiento.

Durante el envejecimiento cerebral normal se ha descrito una pérdida
de neuronas en la substantia nigra, aunque mds leve y tardia que la que tiene
lugar en la enfermedad de Parkinson. Concretamente se ha calculado que el
humano pierde en torno al 1,4% de sus neuronas nigrales por década entre los
15 y los 65 anos y que esta pérdida se acelera a partir de entonces hasta
perder del orden del 11% de sus neuronas nigrales por década entre los 65y los
85 anos. Esta degeneracién de la via rigro-estriatal, sin embargo, no parece
acompanarse de un descenso paralelo en el contenido de dopamina en el
estriado. De hecho, sélo se han descrito descensos significativos de dopamina
en el estriado a partir de los 75 anos junto a ello parece bien establecido que
el envejecimiento produce una disminucién de la densidad de receptores
dopaminérgicos, fundamentalmente de receptores tipo D2, en el estriado. De

todo ello se desprende que el envejecimiento cerebral produce una
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alteracion de la neurotransmision dopaminérgica en el estriado que puede
conftribuir a las alteraciones motoras que presentan los ancianos y que se

describen mds adelante.

2.2.1.2.-Acetilcolina y envejecimiento cerebral

Las primeras evidencias que permitieron establecer una relacion entre el
envejecimiento cerebral y la acetfilcolina proceden de experimentos en los
que el bloqueo de receptores muscarinicos produce, en individuos jbvenes,
déficit de aprendizaje y memoria semejantes a los que se observan en
ancianos. Estos estudios sugirieron la existencia de una alteracién en la
neurotransmision acetilcolinérgica durante el envejecimiento. De hecho, se
han descrito disminuciones en el nUmero de neuronas en los ndcleos basases
de Meynert, asi como de la actividad de la acetilcolino-transferasa (la enzima
que catdliza la sintesis de acetilcolina) en corteza cerebral, estriado e
hipocampo durante el proceso de envejecimiento. También, aungque los
resultados son mds contradictorios, parece existir una disminucion de
receptores acetilcolinérgicos en el estriado. Probablemente, estas alteraciones
de la neurotransmisién acetilcolinérgica en la corteza cerebral y el hipocampo

pueden contribuir a los deterioros cognitivos que presentan los ancianos.

2.2.1.3.-Noradrenalina y envejecimiento cerebral

Durante el proceso de envejecimiento se produce una pérdida de
neuronas en el locus coeruleus, origen de las aferencias corficales
noradrenérgicas. Ello haria esperar una alteracién de la neurotransmision
noradrenérgica en el anciano. Sin embargo, hasta ahora no se han
comprobado de forma concluyente ni alteraciones en receptores
noradrenérgicos ni en enzimas de sintesis o degradacion de la noradrenalina

con la edad.

2.3.-ALTERACION DE FUNCIONES CEREBRALES DURANTE EL ENVEJECIMIENTO

Los cambios que fienen lugar en el cerebro durante el proceso de
envejecimiento tienen como consecuencia alteraciones en las capacidades
sensitivas, cognitivas y motoras de los individuos viejos.

En relacidn con las funciones sensitivas, durante el envejecimiento
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parece que existe un déficit en tareas visuales, auditivas y tdctiles. Estos déficits
se manifiestan en los ancianos, por ejemplo, en una disminucién en la
capacidad de discriminacion entre dos estimulos muy cercanos en el tiempo.

Las alteraciones cognitivas mds llamativas en los ancianos son las que
afectan a la memoria. Aunque estas alteraciones son mds intensas en las
demencias, también estdn presentes en los individuos viejos normales.
Generalmente, los ancianos presentan problemas para recordar listas de
palabras (memoria a corto plazo), sobre fodo cuando la velocidad de
presentacién de éstas es muy alta. También tienen problemas en las pruebas
qgue impliquen la adquisicidén y consolidacién de informacién nueva, asi como
la evocacién de esta informacion (memoria a largo plazo). Este déficit sin
embargo, no implica necesariamente un deterioro importante de la funcién
cognitiva. Por ejemplo, el envejecimiento no conlleva deterioros en la
capacidad intelectual ni alteraciones en las habilidades relacionadas con el
lenguaje.

Los cambios que ocurren durante el envejecimiento en las funciones
motoras se refieren, fundamentalmente, a la velocidad de realizacién de los
movimientos asi como a la coordinacion de movimientos complejos. Parte de
las alteraciones motoras observadas en los individuos viejos pueden deberse a
limitaciones periféricas como consecuencia de factores musculares.

Sin embargo, a pesar de que no se observan grandes cambios con la
edad en la velocidad de redlizacién de movimientos simples, si pueden
detectarse deterioros importantes en la velocidad con que los ancianos
realizan movimientos coordinados complejos, sugiriendo un deterioro real con

la edad de los circuitos neurales implicados en las funciones motoras.
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EVOLUCION DEL ENVEJECIMIENTO

INTRODUCCION

El aumento de la poblacién anciana, fendmeno especialmente
acusado en las Ultimas décadas, ha provocado un interés masivo por el
envejecimiento y los problemas que plantea, desde distintos contextos
disciplinarios.

La vida adulta ocupa tres cuartas partes de la duracién de la vida. En
los paises industrializados estamos asistiendo a una deformacién de las
pirdmides de edad, de forma que hay mds personas jubiladas que nifos
escolarizados, aproximadamente del 16 al 20 % de la poblacién. Este creciente
numero de personas y porcentajes de la poblacidén que superan los 65 anos
han hecho que los problemas del envejecimiento sean mds difundidos, mds
visibles y mds conocidos por todos los estamentos sociales.

Cuando este colectivo de poblacién sufre pobreza, enfermedad,
agislamiento social, etc., y se hace importante numéricamente, plantea un
desafio directamente a nuestros sistemas de servicios sociales, politicos,
econdmicos, etc. Es entonces cuando aparece un efecto que podemos
denominar "crecimiento o sensibilidad hacia las personas mayores".

Los primeros estudios sobre la problemdtica del envejecimiento de la
poblacién comenzaron en Francia a finales del siglo XIX. Se comprobd
entonces que la proporcién de personas de mds de 65 anos habia
experimentado un aumento que iba de un 5% en 1800 a un 8% en 1900. Ofras
investigaciones realizadas en Suecia y Estados Unidos demostraron esa misma
tendencia de incremento de la poblacién anciana.

Todos estos antecedentes influyeron en el hecho de que a partir de la
década de los treinta, el aumento de la poblacidon mayor se convirtiera en un
tema preocupante, presténdose especial interés al descenso de fertilidad, la
prolongacion de la esperanza media de vida y los movimientos migratorios.

El incremento de la poblacién envejecida es reconocido como un
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fendmeno mundial en la actualidad. La Asamblea de las Naciones Unidas
(1982) enfatiza la importancia que este rdpido crecimiento del nUmero de
personas mayores ejerce en los cambios de las pirdmides de edad de los
distintos paises.

Es importante a este respecto conocer fres conceptos bdsicos que
hacen referencia al tiempo que vive una persona: El limite mdximo de vida, la
expectativa de vida y la longevidad. Son tres conceptos interrelacionados que
nos permiten operacionalizar el envejecimiento antes de estudiarlo desde el
punto de vista bioldgico. En este terreno existen tres conceptos fundamentales

que es importante conocer:

1. LA ESPERANZA DE VIDA EN ESPANA.

1.1. EXPECTATIVA (O ESPERANZA) DE VIDA MAXIMA.

Hace referencia al méximo periodo de tiempo que en las hipdtesis mds
favorables puede alcanzar la vida de un individuo. Al limite mdximo de vida se
le denomina también "ciclo de la vida", "periodo de la vida" o "expectativa de
vida mdxima potencial'. El limite mdximo de vida de una especie se refiere a
su potencial de supervivencia.

La esperanza de vida mdxima difiere para cada especie animal y es, al
menos en teoria, comun para todos los individuos de una misma especie. No
se ha modificado (o0 apenas lo ha hecho) a lo largo de la historia.

Existen grandes diferencias en el limite méximo de vida de las diferentes
especies. Por ejemplo, la mosca tiene un periodo de vida de un dia, la rata de
dos o fres anos, los conejos de ocho anos, el perro de doce anos, los gatos de
veinte anos, el caballo de veinticinco anos, los macacos pueden vivir hasta
treinta y tres anos y los chimpancés, cuarenta y nueve anos.

En el caso de la especie humana, la esperanza de vida mdéxima se sitla
alrededor de los 120 anos, siendo absolutamente excepcionales los sujetos que
alcanzan esta edad. Aunque el méximo de vida documentado corresponde a
la senora Jean Marie Calment, muerta en Francia a la edad de 122 anos en
1999. No existe certeza clara con respecto al limite méximo de la vida humana
ya gue este dato se determina en funcién de los individuos que han muerto y

resulta dificil obtener partidas de nacimiento fiables y tener una evidencia
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clara de la fecha exacta en la que nacieron.

De hecho, se han identificado varios grupos de personas que se
aproximan a este limite mdximo. Parece ser que un nUmero excepcional de
personas vive por encima de los 100 anos en tres zonas del mundo: las
personas de Vilacabamba en los Andes (Ecuador), los hunzukuts en la region
del Cashmir (Pakistédn) y los abkhasianos de Georgia, en el Caldcaso (Rusia).
Las primeras teorias que intentaron comprender el fendmeno del
envejecimiento se centraban en un andlisis de las condiciones de vida de los
grupos mds longevos.

Un estudio detallado de los datos publicados sobre estos grupos pone
en entredicho su notoria longevidad (Schaie y Willis, 1986a). Parece ser, segin
Schaie y Willis, que las personas de Vilacabamba exageran su edad a partir de
los setenta anos. Esta exageracion es también frecuente en otros paises como
Estados Unidos. Los hunzukuts no tienen lenguaje escrito vy, por lo tanto, es dificil
verificar la fecha de nacimiento. Finalmente, en muchos casos los abkasianos
utilizaron las partidas de nacimiento de sus padres para no ser llamados a filas
en la primera guerra mundial. Posteriormente, su ficticia longevidad ha servido
para potenciar turisticamente la zona rusa de Georgia.

En el estudio efectuado por Fraiz-Calvo sobre la poblacién centenaria
de Galicia, se ha enconfrado que de las 386 personas centenarias
identificadas en el periodo de 1986 a 1991, el 22 por ciento eran varones y el
78 por ciento, mujeres. De todos ellos, sélo 30 tenian 105 anos o mds vy
Unicamente una persona tenia mds de 110 anos, concretamente 111. El 86 por
ciento de estos centenarios nacidé en el medio rural y el 92 por ciento vive con
la familia (Fraiz-Calvo, 1993).

Prolongar la esperanza de vida mdxima ha sido una aspiracion
permanente en todas las civilizaciones. En el momento actual son los
biogerontélogos quienes, a nivel experimental y sobre las bases de las
diferentes teorias del envejecimiento, investigan fundamentalmente en torno a

cdmo conseguirlo.

1.2. EXPECTATIVA (O ESPERANZA) DE VIDA MEDIA.
Este concepto, es puramente estadistico y alude a las previsiones de

vida que, denfro de unas coordenadas concretas de espacio y tiempo, se
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sabe va a alcanzar el 50% de la poblacién analizada. Se trata de un concepto
que, tras dos milenios sin apenas modificaciones, ha experimentado durante el
siglo XX un salto espectacular en la mayor parte de los paises. Asi, en Espaia,
la esperanza de vida media era de 34 anos para los hombres y de apenas 36
anos para las mujeres en 1900, cifra muy similar a la de la Roma del siglo |, y
han pasado a ser de 76 y de 83 anos respectivamente en el ano 2000, segin la

Ultima Tabla de mortalidad de la poblacién espanola (INE)
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Fuente: INE: Tablas de mortalidad.

Linstracion 5 Esperanza de vida media por sexo.

Es una ganancia ciertamente llamativa: cada dos anos transcurridos en
este siglo se ha ganado uno de vida para los ciudadanos. La responsabilidad
de este salto cabe atribuirla fundamentalmente a la implantacién de medidas
preventivas de gran impacto. A la cabeza de ellas se encuentran las que
tienen que ver con la higiene, empezando por la potabilizacién generalizada
del agua. Junto a ello, la lucha contra los distintos factores de riesgo que
hemos ido conociendo, sobre todo en la segunda mitad del siglo.

En mucha menor medida han contribuido los avances médicos de tipo
técnico (fdrmacos, cirugia, etc.) que, a todos los niveles y de manera
extraordinaria, se han producido durante los Ultimos 100 anos. Los profesionales
de la salud en cualquiera de sus aspectos somos quienes mds directamente
estamos implicados en que siga progresando este aumento en la expectativa
de vida media.

Pero sin duda, el principal factor de esta ganancia es el descenso de la
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mortalidad infantil. La mayoria de los espanoles recién nacidos ahora
celebrard su 65 cumpleanos. A principio de siglo XX sélo un 26% llegaba a
viejo; en las condiciones de mortalidad actuales, de 100 nacidos mds de 86
alcanzardn la vejez (las mujeres alcanzan el 91,1% y los varones el 79,3%). El
porcentaje de personas que habiendo superado el umbral de los 65 anos

espera cumplir los 90 ha pasado de dos a veintidds entre 1930 y 1996.

EVOLUCION DE LA SUPERVIVENCIA SEGUN EDADES, 1900-1996

100 =

90
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1900 \ \
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Fuente: INE: Anuario Estadistico de Espafia. Afie 2000. Edicién en CD-ROM. Madrid, INE, 2000.

Linstracion 6 Curvas de evolucion de la supervivencia por edades y aios.

Ademds, en los Ultimos quince anos, se ha producido un fendmeno
importante que se combina con el anterior. Hace cuatro décadas las cohortes
ganaban anos de vida sobre todo gracias al descenso de la mortalidad
infantil, mientras que a su vez, en los Ultimos afos, se ha producido un
descenso mayor de la mortalidad entre las personas de 70-80 anos,
envejeciendo mds a los mds viejos.

La caida de la mortalidad infantil y general es debida a las mejoras
sanitarias, médicas, de higiene y de salud publica. Previas a esas mejoras lo
fueron las infroducidas en los sistemas productivos (agricola e industrial) y de
distribucién, que mejoraron el estado general de las familias y aliviaron las crisis
de escasez que traian desnutricidon, hambre, enfermedad y muerte. La
ganancia en el nivel de instruccién de la mujer ha jugado también un papel
fundamental en el descenso de la mortalidad infantii y en las mejores

condiciones de vida de los ninos y de la familia en general.
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Las diferencias de esperanza de vida entre varones y mujeres se han
acentuado a lo largo de este siglo XX. La mujer sobrepasaba en 1,9 anos la
vida media de los varones a principio de siglo, y en 1996 ya alcanzaba los 7,2
anos. Esa diferencia seguird aumentando ahora lentamente, hasta 2026, segin
los cdlculos del INE, para estabilizarse posteriormente. Esa tendencia es la

misma que se ha observado para la mayoria de los paises desarrollados.

ESPERANZA DE VIDA POR EDAD Y SEXO, 1900-1996 Y PROYECCION AL 2020

Esperanza de vida al nacer
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Nota: A partir del afio 1991 los calculos se han realizado con cifras de poblacién proyectadas y, por tanto, susceptibles
de ser revisadas.
Fuentes: — INE: Anuario Estadistico de Esparia Afio | $98. Madrid, INE, 1999; Tabla 2.19, p. 130.
~ INE: Proyecciones de la Poblacion de Espaiia calculadas a partir del Censo de Poblacién 1991. Madrid, INE, 1995;
Tabla 2, p. 22 (2000-2020)
— INE: Tablas de Martalidad de la Poblaciin Espariola 1994-1995. Madrid, INE, abril 1998, pigs. 8 y 22.
— 1996: INE. Banco de Datos TEMPUS. INE 2000.

Liustracion 7 Diferencias de esperanza de vida por edades entre varones y mujeres
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El indicador de esperanza de vida refleja muchas condiciones de
comportamiento, razones bioldgicas y sociales, y existe una compleja
interaccion entre ellos, por lo que es dificil dar respuesta a la pregunta. Es
posible que las mismas razones que actuaron en los paises desarrollados las
vivan ahora los paises en desarrollo, en los que se espera una ampliacion de la
diferencia.

Sin embargo, no tenemos patfrones en los que mirarnos los paises
desarrollados para el futuro.

Sigue siendo motivo de debate la explicacién de la diferencia de
longevidad entre varones y mujeres, pues varios factores bioldgicos, sociales y
de conducta juegan un papel importante y determinan relaciones complejas.
Los varones han estado expuestos mds frecuentemente a factores de riesgo
(trabajo, alcohol, tabaco, conductas violentas).

Las condiciones de trabajo y hdbitos no saludables de las mujeres se
empiezan a parecer a las de los varones, por lo que habria que esperar un
estrechamiento de la diferencia. Por ofra parte, el nivel educativo ha
relacionado siempre positivamente con la longevidad; si con los niveles de
educacidén de este siglo (superiores de media entre los varones) la diferencia
enfre varones y mujeres supera los siete anos, en el futuro las diferencias de
instruccién serdn menores, con ganancia media de la mujer (que incluso
superard a los hombres), por lo que seria de esperar una mejora de su estatus
de salud y supervivencia. Es decir, el camino opuesto.

Las mujeres esperan vivir ahora 81,9 aios y los varones 74,7, cifras sélo
superadas por Francia para las mujeres (en 1999, Eurostat situaba en primer
lugar de la Unidn Europea la esperanza de vida femenina espanola) y por
Grecia, ltalia y Suecia en el caso de los varones. La esperanza femenina
supera los 80 anos en casi todos los paises de la UE (excepto Reino Unido,

Portugal, Ilanda y Dinamarca) y en otros desarrollados.
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adicionales si es varén o 20,0 si es mujer, siendo también de las mds altas del

mundo, en el caso de mujeres. La diferencia en anos entre varones y mujeres

ESPERANZA DE VIDA A DIFERENTES EDADES. UNION EUROPEA

. Al nacer (I) A los 60 afos (2)

IRgE Varones Mujeres  Diferencia Varones Mujeres Diferencia
UE-I5 749 81,2 6,3 19.4 238 4,4
Alemania 747 80,7 6,0 19,0 233 43
Austria 75,1 81,0 5.9 19,3 236 43
Bélgica 74,4 80,8 6,4 19,0 236 4,6
Dinamarca 742 79.0 4.8 18.4 219 35
Espafia 75,3 82,5 7,2 19,8 24,5 4,7
Finlandia 738 81,0 7.2 18,6 234 48
Francia 749 82,4 7.5 20,0 252 52
Grecia 75,5 80,6 51 202 23,1 29
Irlanda 739 79,1 52 17,9 218 39
Italia 756 823 67 19.9 242 43
Luxemburgo 74,7 81,2 6.5 18,7 234 47
Paises Bajos 753 80,5 51 18,9 234 4.5
Portugal 72,0 79,1 71 18,0 222 42
Reino Unido 75,0 79.8 4.8 18,9 226 37
Suecia 77,1 81,9 48 202 242 4,0

(1) Datos de 1999.
(2) Datos de 1998.
Esperanza de vida a los 60 afios: Italia 1997.
Fuente: Eurostat: Statistique Sociales Européennes 2001. Luxemburgo, 2001.
(1) 174 p;Tabla G-4 y G-5, pag. 113.
(2) 174 p;Tabla G-6 y G-7, pég. | 14.

Lustracion 8.Esperanza de vida en la UE

Al alcanzar los 65 anos se espera que un individuo viva otros 16,1 anos

se ha venido acentuando por una sobremortalidad masculina.

que la diferencia se estabilice en los proximos lustros como paso previo a una

Es una tendencia que se ha suavizado en los Ultimos anos y se espera

disminucion.

ESPERANZA DE VIDA A LOS 65 ANOS. VARONES Y MUJERES, 1990-1996
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Fuente: INE: Tablas de mortalidad.

Lustracion 9. Esperanza de vida por género.
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La ganancia en esta esperanza a los 65 anos no ha sido tan
espectacular como la mejora de la vida media o esperanza de vida al nacer,
influida ésta por la drdstica caida de la mortalidad infantil.

A principio de siglo una persona que cumpliese 65 anos esperaba vivir
ofros nueve anos adicionales; ahora viviria 18,2 anos. La mortalidad ha
alcanzado niveles muy bajos y no se esperan mejoras sensibles; la longevidad
gana anos en los segmentos de poblacion de mds edad. Por ejemplo, ahora
22 de cada cien personas que ha cumplido 65 anos espera alcanzar los 90; en

1930, sélo dos.

PORCENTAJE DE PERSONAS MAYORES (65 ANOS) QUE ESPERAN
ALCANZAR LOS 90 ANOS, 1930-1996

5

pis)

Porcentaje

1930 1960 1980 1996

Fuente: INE: Tablas de mortalidad.

Linstracion 10. Esperanga de alcanzar los 90 aiios.

El indicador de probabilidad de muerte ha evolucionado en el sentido
ya comentado; se observa, aparte del notable descenso de la probabilidad
de morir enfre los cero anos y el primer ano, un retroceso en torno a los 75-80
anos: la probabilidad de morir a esas edades ha descendido mds que en ofros
grupos de edad.

La esperanza de vida al nacer gand un 8,2% enfre 1970 y 1996. Sin

embargo, la esperanza a los 65 anos gand un 23,9% en el mismo periodo.
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PROBABILIDAD DE MUERTE. ESPANA, 1990-1996
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Fuente: INE: Tablas de mortalidad.

Lustracion 11. Curvas de evolucion de la mortalidad por géneros en Esparia.

La ganancia ha sido importante en todos los grupos de poblacion,
aunque se precisarian estudios de detalle para conocer si los grupos de nivel
socioecondmico mds elevado, y dada la relacién positiva entre ingresos vy
salud y esperanza de vida, son los que mds se han beneficiado de las mejoras
sanitarias (mejora en la accesibilidad a los servicios médicos, mejora en la
diagnosis, tratamientos y fdrmacos y en informacidén sobre prevencién), o bien
la ganancia de vida se ha repartido por igual entre todos los niveles o escalas
sociales, entre otros motivos gracias a la extensidén y maduracion del Estado de
Bienestar y en concreto de la asistencia sanitaria.

En cuanto al debate sobre la longevidad y el umbral mdéximo de vida,
los limites de la vida humana no han sido fijados de manera univoca, las
distintas propuestas difieren entre si, y algunos de los umbrales propuestos ya
han sido alcanzados con relativa celeridad. Por otra parte, los continuos
avances médicos y farmacéuticos hacen poco predecible una edad limite en
un futuro lejano fijado en el infinito.

La duracion de la vida estd alterando el equilibrio entre, por una parte,
los anos vividos por el individuo con ganancias econdmicas netas (capacidad
de ahorro) vy, por otra, el periodo en que sélo consume, alargado por el mayor
nUmero de anos vividos, en los que ademds se intensifica el gasto para culbrir
necesidades asistenciales nuevas e intfensas.

La estructura del ahorro fiende a cambiar, pues el grueso de la
poblacién con capacidad de ahorro va haciéndose mayor y sus estrategias y

preferencias cambian.
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Si la longevidad de los hombres se acercase a la de las mujeres se
produciria una cierfa compensaciéon en el tipo de convivencia, menos soledad
para las mujeres, pues los dos coényuges podrian atenderse mds tiempo el uno
al otro; pero si aumenta, como lo ha hecho hasta ahora, se producird el
efecto conftrario. La mayor duracién de la vida tendrd consecuencias sobre los
tipos de enfermedad vy los gastos a ella asociados.

Esa longevidad también facilita la reconsideracién de los periodos de la
vida. La vejez es ahora mds importante, estadisticamente ha-blando, pues a
los 65 anos una persona aun le queda un 22% de su vida por vivir. Tiene mds
sentido el concepto vy la prdctica de las politicas de envejecimiento activo. Las
politicas deben tener en cuenta la contfinvidad de la vida y no
compartimentar tanto las edades, asignando, por ejemplo, el aprendizaje y la
educacién a la infancia y juventud, el frabajo a la edad adulta y el ocio a la
vejez. Un mayor periodo de vejez debe motivar para cambiar las edades vy las
formas de jubilacién, de participacion social, de aprendizaje y de actividad, y
no condicionar estas cualidades a periodos cerrados y anteriores del curso de

vida.

1.3. EXPECTATIVA DE VIDA DEPENDIENTE E INDEPENDIENTE

Por Ultimo, y de forma mds reciente, se han introducido los conceptos
de expectativa de vida dependiente e independiente. Aunque el concepto
de dependencia puede ser analizado y, de hecho, asi se viene haciendo en
gerontologia- desde perspectivas muy amplias y con técnicas muy especificas,
en el contexto que aqui se expone se considera independiente a aquella
persona que es capaz de valerse por si sola, y sin ayuda externa, para
levantarse de su cama y desplazarse hasta unassilla.

Se sabe, como ya comentamos, que un individuo de 65 anos tfiene
todavia una esperanza de vida media entre los 16 y 19 afos dependiendo de
sU género, pero que tan soélo el 65% de ese tiempo va a ser de una vida
independiente.

A medida que la edad de corte que se tome como referencia sea mds
alta, las proporciones de vida independiente se van a ir limitando. Reducir la
dependencia incide directamente en la calidad de vida del individuo.

Estamos hablando del sector de poblacién que consume mds fdrmacos,
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qgue tfiene mayor indice de frecuentacidn de los servicios sanitarios
ambulatorios, que ocupa mayoritariamente las camas de hospital (con
estancias mds prolongadas y con mayor niUmero de reingresos) y que genera
una tasa mds elevada de fallecimientos.

Algunos autores asumen que la ganancia se debe a que la gente vive
mejor, es decir, con mejor estado de salud y menos discapacidad. Ofros
sostienen que la mayor longevidad conseguida gracias al progreso sanitario y
farmacolégico trae mds anos vividos en fragilidad y dependencia. Aun con
ellos, el debate sobre la compresidon de la morbilidad o la expansidén de las
limitaciones funcionales continuard vivo durante anos.

Un hecho no parece confimar la primera teoria. La mayor
supervivencia corresponde a las mujeres, que son las que perciben peor su
estado de salud, y la percepcién negativa relaciona estrechamente con mds
fragiidad y dependencia y mds necesidad de asistencia; sus tasas de
dependencia son mds altas que entre varones, al menos con las escalas
habitualmente utilizadas, por lo que no se puede afirmar que vivan mds
porque vivan mejor.

Por ofra parte, hasta ahora la hipdtesis sobre compresiéon o expansion
de la morbilidad y dependencia se puede plantear de una forma mds sencilla:
si baja la mortalidad y aumenta la morbilidad, es presumible que exista una
mayor prevalencia de situaciones de enfermedad, fragilidad y dependencia.

En 1999 se desarrollé el trabajo de campo de una nueva “Encuesta
sobre discapacidades, deficiencias y estado de salud”, bajo la direccién del
Instituto Nacional de Estadistica (INE), con el patrocinio del IMSERSO vy
Fundacion ONCE, que significa una importante actualizacion sobre la que se
levd a cabo en 1986 (“Encuesta sobre discapacidades, deficiencias vy
minusvalias”), apareciendo en 2001 los primeros resultaos importantes.

La finalidad de la encuesta de 1999 es conocer si una persona, debido
a una deficiencia, tendrd dificultades para la readlizacién (aunque sea
hipotética) de determinadas tareas, al margen de que en la prdctica y debido
a ofros condicionantes ajenos al campo de la salud, nunca las haya llevado a
cabo.

El concepto discapacidad se centra en la idea de la deficiencia como

Unico posible origen de la discapacidad, es decir, trata de analizar si la
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persona es capaz de readlizar una determinada actividad independientemente
de si realmente la préctica o no.

Deficiencia es cualquier pérdida o anormalidad de una estructura o
funcién psicoldgica, fisioldgica o anatdmica, representa trastornos a nivel de
érgano. Por ejemplo, un frastorno del lenguaje, una paraplejia, etc.

Existen diferentes estimaciones de la dependencia en Espana. La Tabla

siguiente muestra el rango de valores en el que se mueven esas mediciones.

Autores (fecha) Fuente Medicién Observaciones
|. Pérez Diaz Encuesta discapacidades 1986 1.077.989 Personas con alguna minusvalia
2. Moran (1999) ENS 1993 1.943.373 641.120 son dependientes graves
3. Defensor del Pueblo (2000) IMSERSO-CIS$ estudio 2072, 1993 1.500.000
4. UNESPA (2000) 1998 954.167 a 1.267.953
5.Casado y Lépez (2001) IMSERSO-CIS encuesta Soledad,
1998 2,1 a 2.3 millones 34,2% de los mayores; dependencia amplia
6. Abellin y Puga (2001) IMSERSO-CIS, encuesta Soledad,
1998 2.257.966 Cilculo con los mismos criterios de Abellin
y Puga, ENS 1997; 16,0% grave
7. Abelldn y Puga (2001) ENS 1997 2.099.884 Personas con problemas en actividades;
33,5% de los mayores (20,7% leve)
8.INE (2001) Encuesta discapacidades, 1999 2.072.652 Personas con alguna discapacidad; 32,2%
de los mayores
9.INE (2001) Encuesta discapacidades, 1999 1.423.962 Personas con problemas para actividades de
la vida diaria (13 items)
10. Abelldn y Puga (2002) ENS 1997 1.691.799 26,0% de los mayores (1 2,4% es

moderada-grave); nueva evaluacion
de limitaciones para actividades

|. Pérez Diaz, ).: Proyeccién de personas dependientes al horizonte 2020, CED.

2. Rodriguez Cabrero: La protecdén social de la dependencia. Madrid, IMSERSO, 1999.

3. Defensor del Pueble: La atendén sociosanitaria en Espafia. Madrid, 2000.

4. Rivera Saganta, J: Seguro de dependencia. El envejecimiento de la poblacidn y su repercusion en el Estado del Bienestar”. Horizonte empresarial, 2000, n. 2.089.
3. Casado Marin, D, y Lopez Casasnovas, G: Vejez, dependencio y cuidados de larga duredén, Barcelona, Fundacidn La Caixa, 2001,

6, 7. Fundacién Encuentro:“La dependencia entre los mayores”. Informe Espafia 2001, Madrid, 2001

8,9 INE: Enaesta sobre discapacidades, deficiencias y estado de salud, 1999. Avance de resultados. Madrid, 2001

10. Fundacién Pfizer: Dependencio y dade i les de los mayores en Espafia. Prevision ol afto 2010. Madrid, 2002,

Liustracion 12 Rango de valores en el que se mueven el niimero de sujetos con dependencia en Espana.

Una rdpida conclusidn se extrae de la lectura de la tabla: la explotacion
de las encuestas nacionales de salud (en este caso la de 1997) demuestra la
validez de la fuente para el estudio de los problemas de dependencia.

Comparando el Ultimo estudio realizado por una Fundacién privada vy la
explotacién de una de las Tablas de la encuesta de discapacidades de 1999,
podemos situar la discapacidad y la dependencia, por razén de limitaciones
para actividades de la vida diaria entre los mayores, en un abanico entre 1,7
millones que tienen problemas para las actividades diarias y los dos millones
con discapacidades, dependiendo de los criterios de evaluacién utilizados
para la medicidon y cudles de ellos se consideran bdsicos o fundamentales. El
INE sélo considera en su encuesta 13 actividades de la vida cotidiana sobre las
que pregunta a los entrevistados, subsumidas en una lista de 36

discapacidades. La encuesta sobre soledad (1998) pregunta sobre 12,
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mientras que la Encuesta Nacional de Salud de 1997 pide opinidn sobre 27
actividades. Los estudios de detalle permitirdn matizar estas primeras

mediciones.

1.4. RESULTADOS GENERALES DE LA ENCUESTA DE 1999.

En Espana existen 2.072.652 personas de 65 y mds ainos con una o varias
discapacidades (INE, 1999). Representan el 58,7% de todas las personas
discapacitadas espanolas, que suman 3.528.220 individuos. La tasa de
personas de edad con discapacidad se situa en el 32,2%, es decir, treinta y dos

personas de cada cien mayores son discapacitadas.

. . Tasa por 1000 habitantes de cada
Personas con discapacidad grupo de edad

Distribucién

Ambos sexos por edad Varones Mujeres Ambos sexos Varones Mujeres
Total 3.528.220 100.0 1.472.971 2,055.251 89,9 76,6 102,6
Menos de 6 49,577 1,4 24,723 24,853 224 21,7 23,2
Deéalé 80.260 22 43.051 37.211 17,5 178 16,2
629 29.782 08 15.363 14.420 18,8 18,9 188
10alé 50.478 1,4 27.688 22.791 16,1 17,2 14,9
De 17 244 507.518 14,3 291.736 215.782 29,5 335 254
17 a 24 91.361 2,5 57.453 33.908 18,5 228 14,1
25a29 78275 22 48.578 29.697 236 288 18,3
30a34 107.631 3.0 64.514 43.117 333 395 279
35a39 115171 32 60,029 55,142 38,0 39,5 36,5
40 a 44 115.080 32 61.162 53.918 423 451 396
De 45 a 64 818213 23,1 379.652 438.561 939 89,1 98,6
45249 135.075 38 66.311 68.764 55,4 54,6 56,2
50a 54 170.834 48 74872 95.962 734 65,2 81,4
55a59 210.962 59 96.639 114.323 106,3 99,7 12,7
60 a 64 301.342 8,5 141.830 159.512 153,6 1522 155,0
De 65a79 1.320.533 374 502.396 818.137 2612 224,| 290.8
65269 386.338 10,9 161.083 225.255 1904 1709 2072
70274 457.269 12,9 168.643 288.626 2639 219,5 2994
75a79 476.926 13,5 172.670 304.256 368,7 325,1 399,1
De 80 y mas 752.119 21,3 231.413 520.707 54 494,1 571,1
80 a 84 370.701 10,5 120.382 250.319 4749 4289 500,7
85 y mias 381418 10,8 111.031 270.388 6362 591,6 656,5

Fuente: INE: Encuesta sobre discapaddades, deficiencias y estado de salud, | 999. Avance de resultados, pag. 37. INE, 2001.

Llustracion 13 Distribucion de la discapacidad por edad y género.

El patrén de discapacidad cambia segun el sexo y la edad. Hay 733.809
varones mayores que presentan discapacidad en cualquier grado y de
cualquier fipo, el 27,1% de todos los mayores varones. En cambio, existen
1.338.843 mujeres de edad con problemas, un 35,9 % de las mujeres. La mujer
mayor presenta tasas mds elevadas y ademds entra antes en problemas vy
dependencia y por tanto en necesidad asistencial.

Es a partir de los 45-49 anos cuando las tasas femeninas empiezan a
superar a las masculinas, cuando ya se ha iniciado un desequilibrio de

efectivos entre sexos. A partir de los 40 anos, y debido a la sobremortalidad
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masculina, existe un déficit de varones y una diferencia a favor de las mujeres
que se incrementa con la edad. Los octogenarios tienen las mayores tasas:
49,4% y 57,1% para varones y mujeres, respectivamente. Como se ha apuntado
ya en otros estudios, se confirma que mds de la mitad de los mayores de esas
edades tienen problemas de incapacidad vy limitaciones para algunas

actividades de la vida diaria y son demandantes de ayuda y asistencia.

1.5. LOS GRUPOS DE DISCAPACIDADES.
Una répida ojeada a la situacién de los discapacitados en la encuesta
de 1999, segun grupos de discapacidades, permite arrojar algo mds de luz

sobre las necesidades de los mismos.

Personas de 6 a &4 afios Personas de 65 y mds afios
Personas con Tasapor | Personas con  Tasa por Varones Mujeres
discapacidad | 1,000 habi discagacidad 1,000 habi Absoluta  Tasa por 1.000  Absoluto  Tasa por 1.000

Total 1.405.991 45,9 1.072.652 11,1

Ver 304512 99 897,778 8.4 248078 LNy “9.702 1oy
Oir 295869 95 G65.749 1034 268535 99.1 3196944 1066
Comunicarse 179.092 58 180,264 80 71922 6.5 108343 29,1
Aprender, aplicar conacim. y desare. mreas 118984 TR 135.426 521 104.134 384 11291 &2.1
Dasplazarse 4l4 647 135 805.383 1257 241463 895 566,920 1522
Udlizar brazos y manos 447 985 145 E44.887 100.2 200356 739 444.531 1194
Desplazarse fuera del hogar 737489 241 1352194 200 420003 1550 932191 2503
Cuidar de 3i misme 215048 o 561,830 83 187 859 693 373960 1004
Pealizar las tareas del hogar 475693 155 284,881 1530 240275 7 T44.606 192.9
Relacionarse con otras persanas 230197 75 1359 524 106584 93 231935 623

Not: Una misma peetonn puede ettar e mit de una categaria de discapacidad
Fueme: INE: Encuesta sobee dincapacidodes, deficencis y estodo de sabd, 1999, Avance de resulados, pags 41,49, 178 y 183.INE, 2001,

Liustracion 14 Niimero de personas con discapacidad en funcion de los grupos de discapacidad.

Las mayores tasas de discapacidad se relacionan con la movilidad.
Desplazarse fuera del hogar (21,0% de los mayores presentan discapacidad)
significa tener movilidad reducida y problemas para pasear, caminar,
desplazarse en transporte publico o conducir el propio vehiculo. Existen diez
puntos porcentuales de diferencia entre va-rones y mujeres (15,5 y 25,0%).

Un 15,3% de los mayores espanoles presenta incapacidad para realizar
tareas del hogar (cuidar de las compras, controlar los suministros y servicios,
cuidarse de las comidas, de la limpieza y cuidado de la ropa, cuidarse del
bienestar de los demds miembros de la casa); sélo un 8,9% de los varones
declara ese problema, aunque se eleva al 20,0% de las mujeres. Aunque, en
general y referido a sélo los mayores con discapacidad, las tareas domésticas
son un problema para el 42,7% de los que se han declarado discapacitados
de cualquier tipo y gravedad.

Aqui se presenta un sesgo metodoldgico: la encuesta de 1999 sélo trata

de determinar si una persona, debido a una deficiencia, tiene dificultades
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para la realizaciéon de determinadas tareas, al margen de que en la prdctica
nunca las haya llevado a cabo. Los varones de estas generaciones de
mayores no se han visto en situacién de tener que realizar esas tareas, por lo
que las cifras por sexo son tan dispares. En teoria el 8,9% significa que esos
varones no serian capaces de realizar tareas domésticas en situacidén mds bien
hipotética, mientras que el 20,0% de las mujeres que declaran problemas
posiblemente no estén hablando de situaciones hipotéticas sino reales vy
contrastadas. Las respuestas en los varones pudieron estar condicionadas por
la gravedad de la deficiencia que les hacia reconocer su incapacidad para
las tareas, o bien, puede resultar ese porcentaje tan bajo porque no son
capaces de interiorizar y evaluar lo que suponen esas tareas.

Dos de cada fres personas de 85 y mds anos que tienen alguna
discapacidad no puede realizar la limpieza y el mantenimiento de la casa;
alcanza a casi fres de cada cuatro mujeres.

Los problemas para levantarse, acostarse o moverse dentro del hogar
afectan al 12,6% de los mayores y, como siempre, en mayor proporcién a las
mujeres. Pero si nos referimos a los dos millones de mayores que han confesado
alguna discapacidad, el 32,0% de ellos tienen problemas para levantarse o
acostarse y moverse dentro del hogar (27-34% varones y mujeres).

Estos problemas de movilidad les hacen candidatos a no salir de casa, a
renunciar a participacién social y a ponerse en riesgo de exclusion. Son
cautivos en su hogar, prisioneros de su espacio.

Su escasa movilidad no estd ocasionada sélo por problemas
osteoarticulares del aparato locomotor, sino que también otras habilidades se
encuentran mermadas a esas edades, como la agudeza visual, la
coordinacion fisica y los reflejos o la agilidad (por problema de sobrepeso).
Todo ello obliga a un confinamiento en el hogar.

Aunqgue el aislamiento total es raro, incluso entre los que no pueden salir
de su casa, el hecho de no poder salir tan frecuentemente como se quisiera
ocasiona que se resientan las relaciones de estos mayores con vecinos y
amigos, ya que no pueden redlizar ni participar en muchas actividades, vy
pueden ser menos deseados como amigos por el resto de la gente, por lo que
se intensifica el sentimiento de soledad, aislamiento y marginacion. Este

sentimiento se hace extensivo a los cuidadores que invierten gran cantidad de

68



Capitulo 3

tiempo junto al mayor dependiente. Por eso se puede afirmar que la
dependencia es una fuente de exclusion social.
Para el resto de actividades, las tasas de discapacidad van

descendiendo progresivamente.

2.-EL ORIGEN DE LA DISCAPACIDAD.

Las discapacidades entre los mayores proceden fundamentalmente de
las deficiencias ostoarticulares (cuello, columna vertebral o extremidades);
757.413 mayores declaran tener discapacidad con ese origen, un 11,8% de
todos los mayores, constituyéndose en el problema funcional mds importante.
Con menor intensidad, las deficiencias visuales afectan al 8,8% de los mayores,
las auditivas al 8,4%, etc. Las deficiencias menos discapacitantes son las
relacionadas con el habla y el lenguagje. Un 6,1% de las discapacidades
proceden de deficiencias mentales y del sistema nervioso; aunque los
porcentajes estdn lejos de los que presentan los problemas osteoarticulares, las
consecuencias de estas discapacidades son muy graves.

Las enfermedades del sistema osteoarticular no son letales. Sin
embargo, como ya se ha dicho, son las que causan los mayores problemas de
funcionamiento, de realizacidén de actividades de la vida diaria y de
participacién en la sociedad. Son las que originan la mayor dependencia.

Una reflexion sobre este fendmeno deberia llevar a una reconsideracion
de las prioridades en politicas de salud. Hasta ahora la Medicina parece
centrarse en aquellos problemas que causan mayor mortalidad y sobre los que
se obtiene rdpidamente resultados medibles, a través de indicadores y tasas,
por ejemplo, el descenso de la tasa de mortalidad. Es decir, el sistema sanitario
parece trabajar sobre todo para alargar la vida.

Sin embargo, la eliminacion de las enfermedades osteoarticulares
(principales causantes de fragilidad y dependencia) daria lugar a importantes
aumentos de la esperanza de vida libre de discapacidad y dependencia,
pero ese avance no influiia apenas en la esperanza de vida total. Si los
recursos en investigacion y desarrollo biomédico son limitados, cabria
preguntarse qué es lo mds prioritario, investigar para ganar anos a la muerte o
mejorar la calidad de los anos que restan por vivir.

La causa de la deficiencia suele residir en la enfermedad: el 73,2% de los
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mayores con deficiencias osteoarticulares sufren esas dolencias como
consecuencia de una enfermedad, y un 153% como resultado de un
accidente; ofras causas son menos relevantes (congénitas, laborales u otros
tipos). La enfermedad también es la causante del mayor porcentaje de
deficiencias del sistema nervioso que originan discapacidad (79,0%).

En el resto de la poblacién la causa de la deficiencia que provoca
discapacidad reside en la enfermedad (51,4%), motivos perinatales (19,3%) vy
accidentes (14,1%); en las deficiencias motivadas por accidente destaca el
motivo laboral y accidente de trdfico entre la poblacién mds joven. Entre los
mayores, en cambio, destacan los accidentes domésticos.

Ya se ha comentado cémo el sexo y la edad son los grandes factores
explicativos de los incrementos en las tasas de dependencia. Conviene
apuntar que aunque ser mujer y muy mayor entrana riesgo alto de ser
dependiente, la condicion femenina no es causa de discapacidad vy
dependencia, aungue si pueda empeorar la gravedad de la misma o el
adelanto en el inicio de los problemas. Generalmente lo que sucede es una
superposicién de factores: a esas edades elevadas predominan las mujeres,
viudas y de escasos recursos, que relacionan directamente con altas fasas de
dependencia, por lo que se precisan modelos para “separar” y ponderar
convenientemente cada circunstancia.

Existen otros factores de riesgo de discapacidad y dependencia, en el
senfido amplio, es decir, considerando todas las actividades analizadas en las
encuestas nacionales de salud y no sélo las 13 preguntadas en la Encuesta de
Discapacidades de 1999. Cuanto menor es el nivel de instruccion alcanzado
mayor es el riesgo. Asi, entre los universitarios se encuentran las tasas mds bajas
de dependencia (de diez sélo uno), mientras que las tasas entre analfabetos
son muy elevadas (dos de cada fres analfabetos son dependientes)
(Fundacién Encuentro. La dependencia entre los mayores, 2001).

El nivel de ingresos y estatus social repiten el mismo patrdén. En los
hogares con ingresos por debajo de 60.000 pts/mes la incidencia de la
dependencia es prdcticamente el doble que en los que tenian el nivel de
renta mds alto y que ademds podian proveerse ayuda mediante mecanismo
de mercado.

Los gobernantes deben ser conscientes de que los mayores de las
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actuales generaciones, en situacion de dependencia, no tuvieron de ninos ni
adultos las oportunidades que ahora, ya mayores, les habrion evitado
sifuaciones de discapacidad y dependencia, o al menos tasas tan elevadas.

Estos factores (nivel de instruccidn, educacién preventiva, ingresos
econdmicos) pesan ahora como una “deuda histérica™ que han de asumir los
responsables de las politicas sociales.

Como hemos visto, enfermedad estd asociada directamente con
discapacidad. Pero la autopercepcion del estado de salud es mds
determinante para sentirse incapaz de realizar algunas actividades habituales
que la propia enfermedad diagnosticada por el médico. Existe una estrecha
relaciéon en cdmo se siente una persona y lo que esa persona hace, o mejor,
cree que puede hacer.

En la percepciéon del estado de salud pesan también factores sociales,
econdmicos, personales, del entorno, etfc.

Un repaso por los indicadores de estilo de vida, conductas saludables y
obesidad también nos confiiman el modelo de factores de riesgo de
discapacidad y dependencia. Tabaquismo, sedentarismo, falta de ejercicio
fisico regular, sobrepeso, son factores que predisponen a padecer problemas

de funcionamiento corporal y de desarrollo de actividades cotidianas.

2.1. LA DEPENDENCIA OCULTA.

A pesar de las diferentes mediciones de personas con discapacidad
que precisan ayuda, existe un grupo de poblacion dependiente no
cuantificada, una especie de efecto “iceberg”. Se miden normalmente las
necesidades declaradas, no las escondidas, las latentes no manifestadas, o
para tareas complejas, o las necesidades discontinuas, que tampoco son
cuantificadas. Finalmente existe otro problema metodoldgico: la combinacién
de uno o mds problemas puede dar lugar a grados de severidad mds agudos,
que por separado no pasarian de ser problemas leves.

Se ha escrito mucho sobre clasificaciones y evaluaciones de la
discapacidad pero no se han enconfrado escalas Unicas o universales.

Aparte de la escasa medicidn de las conocidas como actividades de la
vida diaria existen situaciones muy dificiles de detectar, debido en parte a la

tolerancia por parte de la poblacion respecto a la pérdida de funcidn entre
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las personas mayores, asumida como algo inherente a la edad. Pero existe
también una cierta tolerancia respecto a la falta de capacidad, debida al
desconocimiento, en la realizacién de determinadas tareas, muy discriminadas
por género.

Oftro grupo ignorado es el de las personas que no realizan determinadas
actividades cotidianas porque confiesan que nunca las han hecho, vy
enfrentados a una situacién en la que tuvieran que desplegar su habilidad,
demostrarian no poder redlizarlas y necesitar ayuda. Segun la Encuesta de
Soledad (1998), un 64% de los varones de estas generaciones de mayores no
ha realizado nunca tareas domésticas, como se decia mds arriba, lo que pone
en situacién de riesgo a mds de 1,3 millones de personas de edad, que
precisarian ayuda en caso de viudez, soledad, aunque ésta sea temporal, por
ejemplo, por motivo de una intervencién quirlrgica u hospitalizacién de la
muijer. La solucién no suele ser el aprendizaje sino la demanda de ayuda a otra
persona (un 82% declara que otra persona le hace la comida). Esto podria
ayudar a explicar los motivos del desigual porcentaje de varones y mujeres
hospitalizados, mds bajo en éstas, a pesar de su peor estado de salud
declarado y el padecimiento de mds enfermedades, como se apuntd en un
epigrafe anterior.

Aungue esta situacidon de no haber hecho determinadas tareas sucede
en mayor medida con los varones, las mujeres también sufren de
vulnerabilidad similares, pero mucho menos extendidas y referidas
generalmente a algunas actividades instrumentales de la vida diaria; por
ejemplo, un 18% de las mujeres mayores afima no haber realizado jomds
papeleos, gestiones, llevado el control del dinero, etc.

Existe una infravaloraciéon de la cifra de dependientes en las mediciones
generales porque las encuestas recogen habitualmente informacion de los
hogares familiares y no de alojamientos colectivos, donde un porcentaje
considerable de residentes son personas asistidas.

Tampoco se incluyen en las mediciones ofras dependencias, por
ejempilo, las de tipo econdmico; la proporcidén de personas que se declaran
“"dependientes econdmicos” es cinco veces superior entre los que tienen
limitaciones fisicas que entre los autdénomos. No se incluyen tampoco las de

tipo psicoldgico, producidas por enfermedades psicosociales o temores; por

72



Capitulo 3

ejemplo, un 6,3% de los mayores declara no poder quedarse solo por la noche
(Soledad, 1998), lo que genera dependencia, y sin embargo no estd recogida

en la encuesta del INE de 1999, y no se considera persona con discapacidad.
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CAPITULO 4.

DECLIVE Y DETERIORO COGNITIVO
EN LOS ANCIANOS

1. EL CONCEPTO DE FUNCIONES COGNOSCITIVAS

El concepto de funciones cognoscitivas no ha sido del todo bien
definido. Se refiere a las que también se denominan funciones intelectivas o
simplemente funciones superiores propias de la especie humana, las
actividades mentales superiores como el recuerdo, el pensamiento, el
conocimiento o el lenguaje. En intima relacién con ellas esta el concepto de
inteligencia, que se refiere a la capacidad para resolver problemas utilizando
el pensamiento como medio y para adaptar el comportamiento a la
consecucion de objetivos. Existe controversia sobre la existencia de una
inteligencia (inteligencia general, “factor g”) o de multiples inteligencias,
relativamente independientes unas de otra s, como la capacidad verbal y la
capacidad de manipulacion instrumental; la capacidad en &areas
matematicas, la capacidad de lenguaje, la visual, la musical, para la
informatica, de tanto interés actual, o la capacidad para comprendernos a
nosotros mismos, a los demas (Inteligencia emocional) o al mundo que nos
rodea.

Para el asunto que ahora nos ocupa, el interés maximo no debe dirigirse
a capacidades cognoscitivas o intelectuales de tipo académico. Al
profesional de la salud, le interesa sobre todo la llamada inteligencia practica,
0 capacidades cognoscitivas practicas, o lo que es lo mismo, aquellas
capacidades mentales que sirven al individuo para resolver problemas de la
vida diaria, para realizar sus tareas cotidianas y adaptarse al medio; porque su
deterioro llevara inevitablemente a la dependencia.

Cuando en la préactica clinica se quiere valorar de modo sencillo el
deterioro cognitivo, es decir, la pérdida de funciones intelectivas que tuvo el
individuo, se explora como minimo la memoria y la orientacion temporal y

espacial; también se exploran, a menudo, de modo mas o menos sistematico,
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funciones como la atencion y la concentracion; las funciones de lenguaje
como la nominacién, la articulacién; la fluidez verbal; la comprensién y la
abstraccion; o la planificacién y la ejecucion.

Para ello existen sencillos y utiles tests e instrumentos a los que haremos
referencia mas adelante. Pero es muy importante valorar clinicamente,
ademas, las capacidades cognitivas que tienen que ver con las llamadas
inteligencia social e inteligencia emocional.

Aunque el acceso a ellas con métodos psicométricos es mas
complicado, como sera facil de entender, tienen gran importancia en la vida
diaria. La inteligencia social se refiere a la capacidad para comprender las
situaciones sociales, las relaciones interpersonales y la pericia para adaptarse
a ellas y resolverlos problemas que se planteen. Relacionada con la
inteligencia social estd la inteligencia emocional, que se refiere a la
capacidad para percibir, entender, expresar y regular las propias emociones,
para percibir y comprender las emociones de los demas y pericia para actuar
en consecuencia. El deterioro de estas capacidades cognoscitivas condiciona
de modo importante la vida de los pacientes y de los familiares que les
rodean.

Resulta facil comprender el problema que se plantea, por ejemplo, en
los primeros estadios de la enfermedad de Alzheimer, cuando los pacientes
van perdiendo la capacidad de empatia para leer los sentimientos de su
conyuge; para entender y expresar lo que ellos mismos sienten; para manejar
sus propias emociones sin verse invadidos por la tristeza, la ansiedad o el
miedo; para controlar sus impulsos; o para manejar los conflictos de la vida

cotidiana con una minima sutileza

2. EL CONCEPTO DE DETERIORO COGNITIVO.

Deterioro significa, l6gicamente, la pérdida de algo que anteriormente
se poseia. El deterioro cognitivo se refiere a la pérdida de las facultades
intelectuales. Aunque no resulta sencillo en la clinica documentar el nivel de
rendimiento previo de estas funciones superiores, las evidencias indirectas
suelen ser suficientemente convincentes, como veremos. Con esos datos y |0s
procedentes de la exploracion de las poblaciones normales, es posible en la

clinica concluir, tras la historia clinica y el examen de los pacientes, que en
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algunos se ha producido un deterioro de intensidad variable. Pero a la hora de
la valoracién es imprescindible tener en cuenta la edad de las personas o de
los pacientes.

En un estudio referente al rendimiento en el Examen Cognitivo Mini-
Mental de una muestra representativa de la poblaciéon general de Zaragoza,
(Lobo y cols., 1999, 2002), en la que se excluyd de la muestra los casos de
demencia. Se pudo observar como la puntuacién media aproximada era de
27/30 a los 65 afos, y como el rendimiento descendia de modo gradual hasta
22/30 a partir de los 85 afios. Por lo que segun estos autores, el declive era
patente, y no se podia psicopatologia. Se trata, por lo tanto, del declive
“fisioldgico”, normal o esperable con la edad avanzada. Aunque a veces se
denomina también “deterioro fisiolégico” a este descenso normal de

rendimiento, reservaremos la palabra deterioro para los casos patolégicos.

2.1. EDAD Y RENDIMIENTO EN EL EXAMEN COGNITIVO “MINI-MENTAL”.

El conocimiento del declive fisiolégico es clasico en la psiquiatria, y se
ha documentado hace muchos afios. En circunstancias normales, se estima
que hay un equilibrio entre ese declive fisioldgico de algunas facultades
intelectuales y la experiencia acumulada. Existen grandes diferencias
individuales, pero un rapido declive sugiere la existencia de una patologia.

Sin embargo, no se debe confundir dicha pérdida con la tendencia al
enlentecimiento en los mayores para procesar la informacion, procesado que
requieren algunos de los tests psicométricos habituales. Las pruebas
experimentales de rendimiento han documentado, ademas, que no se
produce el declive de modo homogéneo en todas las areas intelectuales. Es
bien conocida, por ejemplo, la mayor pérdida de memoria de capacidades
“fluidas” y de hechos recientes y la mejor conservacion de la memoria
“remota”, de hechos mas antiguos y de capacidades “cristalizadas”. En el
rendimiento en baterias o tests clasicos como el Test de Wechsler-R (WAIS-R) se
ha documentado una escasa influencia de la edad en algunas pruebas
(vocabulario, informacién, comprension verbal, span de digitos, registro y
atencion, registro de memoria “légica”), por el contrario, otras pruebas se
afectan mas con la edad (memoria visual, “pares visuales asociados”, span de

memoria visual, simbolos de digitos, disefio de bloques).
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EN LAS PERSONAS MAYORES, QUEJARSE DE PERDIDA DE MEMORIA NO EQUIVALE A TENER UNA DEMENCIA.

Se quejan: No se quejan:
1/3 de las personas sanas. El 20% de los enfermos de Alzheimer.
Del 55% al 80% de los deprimidos.
Tabla 3. Porcentaje de personas mayores que se quejan de pérdidas de memoria.

Es muy frecuente, por otra parte, que los mayores se quejen, al menos
cuando se les pregunta, de que pierden memoria. Pero, como indica la Tabla
anterior, resumiendo datos del Proyecto ZARADEMP (2003), aunque las quejas
subjetivas aumentan con la edad (50% de los mayores de 80 afios), éstas se
dan también en personas sin deterioro patolégico y no se dan, por el contrario,
en una proporcion considerable de enfermos de Alzheimer. Ademas, la
depresiébn aumenta esas quejas subjetivas, que tienden también a producirse
en personas preocupadizas, autocriticas o en quienes estan sujetos a un nivel
de exigencia importante. Las dificultades objetivas de memoria,
documentadas en tests estandar que pueden ser muy sencillos, son mucho
menos frecuentes, pero también aumentan con la edad; y cuando son

importantes, como veremos, sugieren patologia cerebral.

2.2. EL DETERIORO COGNITIVO LEVE

La realidad clinica indica que algunas personas mayores, sin cumplir los
criterios diagnosticos de demencia, se quejan de su memoria y, ademas, se
puede objetivar en ellas un leve deterioro cognitivo en tests psicométricos.

Estas situaciones clinicas han recibido diversas denominaciones:

e Alteracion de la memoria asociada a la edad (AMAE): quejas leves
de memoria, con rendimiento por encima del punto de corte en los
tests cognitivos breves y actividades cotidianas preservadas.

e Deterioro cognitivo asociado a la edad (DECAE): defectos leves de
memoria y de otras funciones cognoscitivas, con rendimiento limites
en los tests psicométricos. Se objetivan problemas o deterioro sélo en
tareas complejas.

La inquietud por la posible relacidon de estos cuadros con una demencia
incipiente ha llevado a importantes esfuerzos de los comités internacionales y
se ha definido recientemente el Deterioro cognitivo leve en los términos que
figuran en la Tabla. Aunque la definicidn no sea del todo precisa, los siguientes

datos inquietan y mueven a un importante esfuerzo clinico e investigador,
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como refleja la revision de un Grupo de Trabajo internacional (Petersen y cols.,
2001):

“DETERIORO COGNITIVO LEVE”

No hay demencia.
Funciones preservadas:
— Funcién cognoscitiva general.
—“Actividades cotidianas”.
Quejas subjetivas de memoria.
Tabla 4. Caracteristicas diagndsticas del deterioro cognitivo leve.

La prevalencia del trastorno oscila entre el 17% y el 34%, pero llega a ser
mucho mas alta en otros estudios. Los datos deben ser tomados con alguna
cautela, pues proceden a menudo de muestras de Clinicas de la Memoria y
similares; pero incluso en la poblacion general la prevalencia es considerable
(9% en el Proyecto ZARADEMP, 2003, en nuestro medio.)

En algunos estudios se han comunicado analogias con la enfermedad
de Alzheimer en pruebas complementarias: imagen cerebral, neuropatologia,
neuroquimica, etc.

Eventualmente, podria producirse un deterioro en estos pacientes, y en
algunos trabajos se ha comunicado que la incidencia de los casos de
demencia es muy considerable: 12% cada afio; 80% en seguimientos a 6 afios.

Aunque, segln nuestros datos provisionales, las cifras en nuestro medio
no son tan elevadas, parece evidente que, a la vista de lo anterior, el estudio
del deterioro cognitivo “leve” tiene un gran interés.

En relacidon con ello, el estudio de los potenciales factores de riesgo en
estos cuadros clinicos tiene implicaciones para una medicina preventiva. Es
aqui donde adquieren gran importancia los estudios como el SCOPE que,
como veremos mas adelante, fue disefiado en parte para verificar si un
tratamiento temprano de la hipertension puede ser efectivo para prevenir el
deterioro cognitivo.

Nuestro objetivo siguiente sera el estudio de cual puede ser la conducta
clinica recomendable en casos de deterioro cognitivo, leve o no leve, no sin

antes abordar la medicién clinica del deterioro cognitivo.
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3.-MEDICION CLINICA DEL DETERIORO COGNITIVO.

La medicion clinica del deterioro de funciones superiores ha sido en los
ultimos afios muy importante. La medicibn puede ser notablemente
exhaustiva, compleja y especializada, con baterias de pruebas
neuropsicolégicas que requieren una formacion muy especifica, y para el
paciente supone horas de examen mas 0 menos intenso y potencialmente
agotador, con baterias como las de Luria, Wechsler, Halstead-Reitan, Rosen,
PIENC, etc.

En nuestro trabajo, nos vamos a referir a mediciones hechas con el
“Examen Cognitivo Mini- Mental” (Folstein y cols., 1975). Su versién oficial en
nuestro medio ha sido estandarizada por Lobo y cols., en una larga serie de
trabajos que comenzaron en 1977 (Lobo y cols. 1979, 1999, 2002). Se trata de
un test sencillo y Gtil que, como resumen los autores americanos originales es
fiable, valido, rapido, facil de utilizar (10 minutos) y aceptable para los clinicos
y para los individuos examinados. Debe quedar claro desde el principio que el
Mini-Mental no es un instrumento diagndstico per se, sélo con él no puede
diagnosticarse una demencia; pero si documenta y objetiva el rendimiento
cognitivo, de modo que el clinico, al ver una baja puntuacion en el test,
prosigue su juicio diagnostico. Las areas de exploracion de este sencillo test se

resumen en la tabla siguiente:

LA UTILIDAD DEL MINI-MENTAL (FOLSTEIN Y COLS, 2001).

Ayuda para el examen clinico.
Medicién breve, cuantitativa y objetiva.
Fiable y valido (distintos entornos)
Rapido y facil de utilizar.
Aceptable para evaluadores e individuos evaluados.
No pretende ser un instrumento diagndstico por si mismo.
Seguimiento del curso de los cambios cognitivos.
Documentacion de la respuesta al tratamiento.
Tabla 5. Caracteristicas principales del Mini-Mental

AREAS DE EXPLORACION DEL “MINI-MENTAL”.

Orientacion temporal: Nominacién
Orientacidn espacial: Repeticidon/Articulacion
Memoria: Comprensién/Abstraccion
Atencién/Concentracion: Lectura
Célculo: Escritura
Planificacion/Ejecucion: Dibujo

Tabla 6. Areas de exploracion del Mini-Mental

El analisis de las curvas ROC de rendimiento global en nuestro medio,

documentan una buena eficiencia del test. En concreto, con el punto de
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corte 23/24 (igual que con el 22/23), que es el punto estandar para
comparaciones internacionales, su sensibilidad es alta: detecta casi el 90% de
individuos con demencia en la poblacién general (y en muestras clinicas
detecta con similar eficiencia el deterioro patolégico). Su especificidad en la
poblacién general con el punto de corte 22/23 es también buena, pues
clasifica adecuadamente al 80% de individuos sin demencia (y en muestras
clinicas su eficiencia es similar) (Lobo y cols., 1999). Esos indices de eficiencia
seran aun mejores si se tiene en cuenta la edad y la escolarizacion del
individuo.

En la interpretacion de los resultados tras su aplicacion, sin embargo, es
imprescindible tener en cuenta la edad del sujeto.

Lo mismo sucede con la escolarizacion, tal y como se demostré en un
estudio realizado con datos procedentes de una muestra representativa de
ancianos en la poblacién general, tanto en nuestro pais (Lobo y cols., 1999)
como en los EE.UU. (Crum y cols., 1993). En tal publicacién, los individuos sin
estudios, incluso con las correcciones recomendadas en el Manual (Lobo y
cols., 2000) tienen puntuaciones medias que rondan los 24/30 puntos, mientras
que en individuos con estudios superiores rondan los 28 /30 puntos.

En relacion con ello, la tabla siguiente resume las situaciones en que
pueden darse “falsos positivos”, (bajo rendimiento en el Mini-Examen sin que
haya un deterioro cognitivo auténtico). Por el contrario, también pueden darse
“falsos negativos”, es decir, un rendimiento en el test por encima del punto de
corte aunque haya deterioro cognitivo. Por ejemplo, en una lesidon focal que
afecta s6lo el rendimiento en un area cognoscitiva, respetando las demas; o
en individuos con alto nivel intelectual/educativo que tienen recursos
suficientes para aparecer como normales si s6lo se considera el punto de corte
estandarizado en poblaciones con baja escolarizacion predominante, como

la poblacion general anciana en nuestro entorno.

FALSOS POSITIVOS Y FALSOS NEGATIVOS EN EL MINI-MENTAL.

Falsos positivos Falsos negativos
— Edad avanzada. — Lesiones focales SNC.
— Escolaridad deficiente. — Nivel intelectual/educativo elevado.

— Psicastenia, apatia.
— Situaciones especiales.
Depresiones (?).
Tabla 7. Situaciones en las que pueden darse “Falsos positivos o negativos” en el Mini-Mental.
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Un aspecto fundamental para evitar en la practica los “falsos positivos”
es evaluar el rendimiento en las actividades cotidianas. Es cuando éstas se
afectan por la pérdida de la memoria y de otras facultades intelectuales
cuando aparece la significacién clinica, como hemos visto. Para ello, son de
ayuda escalas como la de Lawton y Brody (Proyecto Zarademp, 2003), que
explora las actividades cotidianas instrumentales. Se pregunta al cuidador
principal si el anciano tiene algin problema en las actividades que se
enumeran. Si la independencia es total puntia 8; o puntia 0, en el otro
extremo, cuando tiene problemas en todos y cada uno de los items
explorados. Como puede sospecharse, es mas util en las mujeres, porque

explora activi dades que ellas han realizado y realizan con mayor frecuencia.

ACTIVIDADES COTIDIANAS INSTRUMENTALES: ESCALAS DE LAWTON Y BRODY

Capacidad para...
— Utilizar el teléfono.
— Hacer compras.
— Preparar la comida.
— Cuidar la casa.
— Lavar laropa.
— Usar medios de transporte.
— Responsabilizarse de su medicacion.
— Manejo de sus asuntos econémicos.
Tabla 8. Actividades cotidianas afectadas por la pérdida de memoria

En relacién con lo anterior, para evaluar las actividades cotidianas es
también atil el Test del informador (TIN) (Morales y cols. 1995), en su versiébn
abreviada, que sirve para preguntar a los familiares por los aspectos cognitivos
y funcionales que aparecen en la tabla anterior. También se realiza de forma
rapida (5 minutos) y puede ser muy util en Atencién Primaria, particularmente si
se utiliza en junto con el Mini-Mental u otro test de rendimiento cognitivo.

El Short Portable Mental Status Questionnaire o SPMSQ de Pfeiffer
(SEMFyC, 1999) es un test aun mas sencillo que el Mini-Mental, aunque su
sensibilidad es mas baja, que puede dejar sin identificar una proporcion de
casos de deterioro considerable. Valora parametros cognitivos, aunque puede
también verse afectado por el nivel de escolarizaciéon. Su utilidad principal,
cuando se dispone de poco tiempo, seria la de examinar personas muy
ancianas, con problemas sensoriales. El test de Isaacs (SEMFyC, 1999) resulta
asimismo muy Util, sobre todo con personas analfabetas o con graves

problemas de escolarizacion y/o dificultades sensoriales. Se pide al anciano
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gue nombre sin parar, hasta que se le diga basta, una serie de colores,
animales, etc. Se considera que hay deterioro si el anciano no es capaz de
decir mas de 26 items, y puede utilizarse de forma mas abreviada, nombrando
sOlo animales, con costes en general asumibles en su rendimiento (normalidad,

9 animales).

TEST DEL INFORMADOR (TIN).

¢;Recuerda? ;Entiende? ...

- Nombres de personas intimas, cosas recientes, los

armarios de su casa, lo que ha dicho hace un - Elperiédico, TV, un aparato nuevo.
momento.

17 ftems x 5 = 85 ptos. maximo. Punto de corte 56/57.

Sensibilidad (demencia leve) 86%. Especificidad 91%.

Tabla 9. Caracteristicas principales del test del informador.

4.-EL JUICIO CLINICO EN EL DETERIORO COGNITIVO.

Los instrumentos de cribado no bastan, naturalmente, para hacer un
diagnostico. El clinico se pone en estado de alerta cuando el paciente se
queja de modo convincente de su memoria y él o sus allegados dan una
informacién convincente para sospechar el deterioro. El Mini-Mental u otro test
similar puede servir para corroborar una sospecha clinica, lo mismo que sirve
para procedimientos de cribado o screening sistematicos, es decir, cuando el
rendimiento en el test estd por debajo del punto de corte, tenemos una
prueba objetiva importante de deterioro. Aunque la eficiencia del test es
buena, la prueba no es infalible, porque hay que descartar los déficit no
patolégicos debidos a la edad del individuo, por su declive normal, o debidos
a una insuficiente escolarizacion del examinado. También hay que descartar
una posible “pseudodemencia” debida principalmente a una depresion, que
afecta el rendimiento cognitivo en los ancianos cuando tiene cierta
intensidad. En estos casos se propone una sencilla exploracion clinica con
escalas como la E.A.D. G. de Goldberg bien conocida en AP (Montén y cols.,

1993) y estandarizada en nuestro medio.

83



Declive y deterioro cognitivo en los ancianos

Sintomas/Signos de deterioro:
Quejas subjetivas (memaria).
Datos objetivos. Mimi-Mental, otros

2. Pseudodemencias
-Envejecimiento n -Depresion
-Escolarizacién deficiente -Otras

Déficit “focales”
Protocolo etioldgico

Detericro “global “ cognoscitivo
(Memoria y 2 + Areas)

Sdr. de Delirium Sdr. Demencial
(Obnubilacion consciencia) (Consciencia clara
Deterioro Actividades Cotidianas)

- Protocolo
etiologico

Lnstracion 15. Arbol de toma de decisiones en el diagndstico del deterioro cognitivo.

Debe ademas considerarse la posibiidad de que exista una lesiéon
cerebral “focal”, con déficit cognitivos aislados, que si se confiiman deben
indicar un protocolo neurolégico de busqueda de la causa.

Descartadas esas posibiidades, el clinico tiene que plantearse si se
cumplen los criterios con los que hemos definido un deterioro “global”
coghnitivo: una pérdida de un mejor nivel previo, al menos en tres funciones
superiores (orientacioén, céalculo, lenguaje hablado o escrito, etc.), y entre ellas
casi siempre suele estar afectada el area de la memoria. El mismo Mini-Mental
puede utilizarse con el propésito de documentarlo: cuando un paciente rinde
por debajo del punto de corte 23/24 se puede suponer que tiene una
afectacion de tres o mas areas cognoscitivas.

Sobre todo en hospitales generales, donde los enfermos son ingresados
por patologia somatica a menudo importante, se debe considerar a
continuacion, la posibiidad de que el paciente con el deterioro cognitivo
tenga un sindrome de delirium; la instauracidon aguda y la obnubilacion de la
consciencia y/o torpeza mental suelen ser pistas inequivocas, pero es
necesario valorar si el paciente cumple el resto de los criterios diagndsticos.

Si confirma se confirma la sospecha de delirium debe seguirse de

inmediato de un juicio clinico sobre su origen, su etiologia, a ser posible con
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ayuda de un protocolo diagnéstico adecuado.

4.1.-SINTOMA/SIGNO SINDROME ENTIDAD NOSOLOGICA.

Si el paciente tiene signos y/o sintomas de deterioro cognitivo y éste es
“global”; si su estado de consciencia es claro, si su instauracion no ha sido
aguda; y si los problemas cognitivos repercuten directamente en las
actividades cotidianas del paciente; entonces estamos ante un sindrome
demencial completo. El siguiente paso, por tanto, sera el protocolo etiolégico,
para saber si la demencia es de tipo Alzheimer, de tipo vascular o, por el
contrario, se debe a algunas de las enfermedades que pueden causar el

sindrome, algunas de ellas reversibles con un adecuado tratamiento.

5.-LA PREVENCION EN EL TERRENO DEL DETERIORO COGNITIVO EN LOS
ANCIANOS.

El estudio de los factores de riesgo y de proteccion parece cada vez
mas necesario. El Estudio SCOPE (Lithell y cols. En prensa). Se trata de una
investigacion ambiciosa, pero también por ser uno de los estudios pioneros en
el terreno de la prevencion del deterioro cognitvo y por abordar el
tratamiento de la hipertension no grave detectada en el entorno de la

Atencion Primaria.

Estudio SCOPE.

Candesartan...

- Reduce hipertensién > terapia control.

— Reduccion modesta (n.s.) de eventos CV mayores.

— Reduccion importante (signif.) en ACV no-fatales.

— Mantiene funcién cognoscitiva.

— Menor deterioro en Mini-Mental en el rango inicial 24-28 puntos (signif.).
Tabla 10 Estudio SCOPE. Study on Cognition and Prognosis in the Elderly 4.964 pacientes hipertensos

(527 centros, 15 paises).

En una anterior investigaciéon, se vislumbra la hipertension como un
problema grave de salud, muy extendido entre la poblacién y al que apenas
se le presta atencién. Sin embargo, puede ser un factor de riesgo del deterioro
coghnitivo incluso cuando su origen es degenerativo y por tanto, su tratamiento
puede ser un factor de proteccion del deterioro. Los primeros resultados del
estudio confirman que la funcidn cognoscitiva se mantiene, contra criterios

previos, a pesar de mantener bajas las cifras de presion arterial. Pero mas
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relevante aln puede ser el hecho de que se haya visto en los analisis parciales
que el tratamiento con candesartan, comparado con la terapia control,
conlleva un menor deterioro cognitivo significativo en aquellos ancianos que
en el momento de su inclusién en el estudio puntuaban en el rango 24-28 en el
Mini-Mental; es decir, en aquellos ancianos que puntian bajo en el test,
aunque por encima del punto de corte 23/24, y que en vista de lo expuesto
pudieran ser precisamente los individuos con mayor riesgo de deterioro. En
definitiva, pues, se trata de unos hallazgos muy prometedores en el terreno de

la prevencion.
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SINDROME DEMENCIAL

1. CONCEPTUALIZACION DEL SINDROME DEMENCIAL

La demencia es un proceso organico cerebral que afecta
principalmente a las personas de edad avanzada. Es un fenédmeno especial
importancia por el aumento ademas de las expectativas de vida por el
incremento de la longevidad de la poblaciéon en los paises desarrollados. La
elevada prevalencia de los dos tipos més frecuentes de demencia, es decir, la
enfermedad de Alzheimer y la demencia vascular, constituyen un asunto de
primer orden y origina un considerable nimero de problemas socio-sanitarios y
familiares, los cuales, junto al progreso en el conocimiento y el desarrollo de
nuevas formas de tratamiento, han determinado un incremento notable en el
nivel de informacion de los ciudadanos y una demanda creciente en las
prestaciones sanitarias. Un correcto conocimiento es fundamental, ya que
conlleva la posible identificaciobn de las causas tratables de demencia,

cuando existan, o la posibilidad de enlentecer el proceso en otros casos.

2. DEFINICION Y CRITERIOS DE LA DEMENCIA.

Existen diversas definiciones de demencia, todas poco utilizadas al
haberse impuesto unos criterios ampliamente aceptados por la comunidad
cientifica que se dedica al estudio de las demencias. Desde que empezaron a
utilizarse los criterios del DSM-IIl y del DSM-III-R de la Asociacidon Americana de
Psiquiatria, y los de la 10* ediciobn de la Clasificacion Internacional de
Enfermedades (CIE-10) y, mas recientemente, los del DSM-IV-TR practicamente
han desaparecido las definiciones individuales.

De acuerdo con los criterios establecidos por el DSM-IV-TR, bajo el
apartado de Demencia, se incluyen los trastornos de diferente etiologia que se
caracterizan por la aparicion de multiples déficit cognitivos y que cumplen una
serie de requisitos. No es suficiente la afectacion aislada de la memoria, sino

que debe estar presente ademas alguno de las siguientes alteraciones
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cognoscitivas: afasia, apraxia, agnosia, o una alteracion en la capacidad de
ejecucion (dificultad en la toma de decisiones) interfiriendo en la capacidad
de actividades laborales y sociales del individuo.

La demencia es un sindrome de diferente etiologia, que comprende
desde procesos degenerativos primarios del SNC hasta trastornos vasculares,
toxicos, traumatismos craneales, tumores, etc., y en ocasiones, multiples
factores. Es necesario, ademas, que el paciente no presente cuadro
confusional y tenga conciencia, aunque se admite que pueda presentar
alteraciones de la personalidad.

Los criterios del DSM-IV-TR y de la CIE-10 establecen como condiciéon
necesaria en todos los casos la existencia de una alteracién de la memoria,
por lo que quedarian excluidos, al menos en las fases iniciales, los procesos en
los que la pérdida de memoria no constituye una manifestacion precoz. Esto
sucede especialmente en algunas demencias de inicio focal (Pick, demencias
frontales, atrofia cortical posterior, afasia progresiva, apraxia progresiva,
prosopagnosia y amusia progresivas). Por este motivo, algunos autores habian
propuesto criterios alternativos en los que la alteracion de memoria puede
estar presente inicialmente, o no, y que tenian en cuenta la heterogeneidad
clinica topografica de las demencias. Para hablar de demencia es necesario
gue existan alteraciones en, al menos, tres de las siguientes areas: lenguaje,
memoria, capacidades Vviso-espaciales, personalidad y capacidades
cognitivas como abstraccion, calculo, juicio, funciones ejecutivas (Cummings,

Benson, Lo Verme, 1980).

1) Déficit cognitivo multiple que incluye:
a) Alteracion de a memoria
b) Alguno de los siguientes:
o Afasia
e Apraxia
e Agnosia
c)Déficit de capacidades ejecutivas
d)Alteracion en actividades ocupacionales y/ o sociales
2) Déficit con respecto a situacion previa
3) Evidencia clinica o de laboratorio de trastorno organico
4) Las alteraciones anteriores no aparecen exclusivamente en el curso de un delirio

Tabla 11. Criterios diagndsticos para la demencia segiin el DSM-IV-TR
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A. Deterioro de la memoria, verbal o no verbal Leve, moderado, grave

B. Déficit de la capacidad intelectual, caracterizado por deterioro del pensamiento y de la
capacidad de procesar informacién Leve, moderado, grave

C. Ausencia de obnubilacién de la conciencia

D. Deterioro del control emocional, motivacién o cambio en el comportamiento

E. Los apartados 1y 2 deben estar presentes desde, al menos, 6 meses antes

Tabla 12 Criterios de la CIE 10 para la Demencia.

3. ENVEJECIMIENTO Y DEMENCIA.

La demencia es un proceso asociado a la edad, y las cifras de
prevalencia e incidencia aumentan con los afios, especialmente en el caso
de la enfermedad de Alzheimer y demencia vascular.

Por otra parte, es conocido que en el proceso normal de
envejecimiento se producen alteraciones cognitivas y morfopatodlogicas
similares a las del paciente con demencia, aunque cuantitativamente
menores. Ello plantea el interrogante de cual es el papel que desempefia el
envejecimiento normal en el desarrollo de la demencia y si existe un continuum
entre envejecimiento cerebral y demencia. Aunque se ha abandonado el
concepto de demencia senil, y actualmente se utiiza una clasificacion
etiopatogénica, el debate continda entre los partidarios del “modelo
conductista”, y los defensores de la demencia como proceso patolégico
diferente del envejecimiento normal. La hipdtesis del continuum entre
envejecimiento y demencia se basa en la inexistencia de cambios Unicos o
especificos en la demencia de Alzheimer que permitan identificar de forma
inequivoca una demencia del envejecimiento. Es sabido que las alteraciones
morfolégicas propias de la enfermedad de Alzheimer (degeneracion
neurofibrilar, placas seniles y depésito de amiloide) estan presentes también en
las personas de edad avanzada con un rendimiento intelectual normal,
aunque su distribucién y cuantia difieran en ambos supuestos. Segin el modelo
continuista, en la demencia se sobrepasaria un umbral determinado a partir
del cual se desarrollaria el deterioro, y la diferencia entre envejecimiento y
demencia seria de tipo cuantitativo y no cualitativo. Por otra parte, las
alteraciones cognitivas presentes en algunos individuos de edad avanzada
plantean importantes dificultades diagndsticas con la existencia de una
posible demencia incipiente y, de hecho, en muchos casos la evolucién
ulterior es hacia una demencia. Si fuera cierto que la demencia constituye el

desenlace final del proceso normal de envejecimiento, cualquier persona que
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viviera el suficiente niumero de afos podria desarrollar una demencia, lo cual
tendria importantes consecuencias en el planteamiento de nuevas formas de
tratamiento, y prevencion. Sin embargo, existen muchos casos de longevidad
extrema sin demencia y, por otra parte, las formas precoces de demencia vy,
sobre todo, los casos con herencia autosémica dominante y mutaciones
genéticas conocidas no favorecen precisamente esta teoria del continuum

envejecimiento-demencia

4. EPIDEMIOLOGIA.

Los estudios epidemioldgicos realizados en diferentes paises coinciden
en que la prevalencia (numero de personas afectadas en una poblacién
determinada y en un momento concreto) de los dos tipos de demencias mas
frecuentes (enfermedad de Alzheimer y demencia vascular) aumenta de
forma exponencial a partir de los 65 afios.

La edad es el principal factor de riesgo. El género también influye; asi, la
enfermedad de Alzheimer es mas frecuente en mujeres, mientras la demencia
vascular lo es en los varones, probablemente por una mayor incidencia de
procesos patoldgicos vasculares cerebrales en este sexo. Los factores
genéticos desempefan también un papel determinante. En los casos
familiares de enfermedad de Alzheimer con comienzo precoz (< 60 afios) y
herencia autosémica dominante, se ha podido determinar que una gran
proporcion de ellos estan relacionados con mutaciones en diferentes genes.
Hasta la fecha se conocen tres genes implicados en estas formas familiares: el
gen de la APP (precursor de la proteina B amiloide) situado en el cromosoma
21, el gen de la presenilina 1 del cromosoma 14 y el gen de la presenilina 2 del
cromosoma 1 (Goate, Chartier-Harlin, Munan (1991) y Levy-Lahad, Wasco,
Poorkaj, (1995) y Rogaev, Sherrington, Rogaeva, (1995) y Sherrington, Rogites
(1995)). Por otra parte, es conocido que el cromosoma 19 contiene los dos
alelos de la apolipoproteina E y que el alelo ¢4 es mas frecuente en las
personas con demencia de tipo Alzheimer. Sin embargo, la presencia de este
alelo constituye un factor predisponente que no causal de la enfermedad,
ademas muchos pacientes con enfermedad de Alzheimer y confirmacion
morfopatolégica no presentan ningln alelo €4. Las mutaciones en el gen de la

APP dan lugar a una alteracién en la produccién del péptido amiloidep-A4
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gue es el mayor constituyente del amiloide presente en las placas seniles y en
los vasos de los pacientes con enfermedad de Alzheimer. Sin embargo, los
casos familiares con mutaciones en el gen de la APP constituyen Unicamente
el 3% del total de los casos familiares y, por otra parte, aun esta por dilucidar,
entre otras cosas, el papel de las preseniinas 1 y 2 y del genotipo &4 en
relaciéon con el dep6sito de amiloide. Fuera de la enfermedad de Alzheimer,
los conocimientos de los factores genéticos son mas escasos y ello se debe en
parte, a la baja prevalencia de estas entidades. En formas familiares de
demencia frontal con parkinsonismo y enfermedad de las motoneuronas se ha
establecido la localizaciéon en el cromosoma 176 21-22 (Myers, Schaelr, Wilson y
otros, 1996).

En los paises occidentales la demencia mas frecuente es la enfermedad
de Alzheimer, seguida a escasa distancia por la demencia vascular. Sin
embargo, en la ex Unién Soviética y, sobre todo, en Japén predomina la
demencia vascular. En Espafia existen otros estudios sobre la prevalencia de
las demencias, y las cifras son a veces bastante dispares oscilando entre 5%,
2%y 4,9% casos de demencia de la poblacion total. Estas diferencias, similares
a las de otros estudios en otros paises occidentales, se atribuyen a los distintos
instrumentos utilizados en la deteccidon de los casos leves y al intervalo de
edad contemplado en las muestras.

En el estudio canadiense (Canadian Study of Health and Aging Working
Group. Canadian Study of Health and Aging: Study methods and prevalence
of dementia, 1994) realizado con muestras representativas de 10 provincias en
personas mayores de 65 afios, la prevalencia de demencia es del 8 % y llega al
34 % en personas de 85 afios y mayores. La prevalencia de enfermedad de
Alzheimer en este estudio es del 53%, y la de demencia vascular del 1,5 %. En
nuestro pais, el estudio realizado en la provincia de Gerona (L6pez-Pousa y
otros, 1995) da unas cifras de prevalencia del 6,64 % para la enfermedad de
Alzheimer del 23 % para la demencia vascular, del 1,22 % para las demencias
mixtas (demencia vascular y enfermedad de Alzheimer) y del, 51 % para otras
demencias secundarias. En este mismo estudio, los subtipos de demencia se
distribuyen de la siguiente forma: enfermedad de Alzheimer, 40,8%; demencia

vascular, 38,2%; mixta, 11,8, y secundarias, 9,2 %.
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5. EVALUACION DEL PACIENTE CON SOSPECHA DE DEMENCIA.

5.1 TOMOGRAFIA COMPUTARIZADA Y RESONANCIA MAGNETICA

La tomografia computarizada (TC) y la resonancia magnética (RM) son
instrumentos Utiles en el estudio de un paciente con demencia, sobre todo
para descartar alteraciones estructurales como hematomas subdurales,
hidrocefalia y procesos expansivos (tumores, abscesos, etc.) que pueden ser
causa de demencia.

En el caso de la enfermedad de Alzheimer su contribucion es
practicamente nula desde este punto de vista, aunque su importancia es
grande en la investigacion, con la posibiidad de medir el grado de atrofia y las
alteraciones volumétricas en estructuras como el hipocampo y la corteza
cerebral.

En la demencia vascular es posible identificar infartos lacunares,
leucoaraiosis, infartos corticales e infartos en situacion estratégica. En este tipo
de demencia la presencia de determinado tipo de patologia en los estudios
de neuroimagen y su correlacion clinica constituye un requisito indispensable

para el diagnéstico.

5.2. TOMOGRAFIA COMPUTARIZADA POR EMISION DE FOTON UNICO

La tomografia computarizada por emision de fotén unico (SPECT)
cerebral es una técnica de medicina nuclear que posibilita, mediante la
utilizaciéon de un trazador, por lo general 99mTc-HMPAO
(hexametilpropilenaminaoxima), la obtencibn de imagenes tomograficas
indicativas del flujo sanguineo regional del cerebro.

Esta técnica permite analizar la distribucion del flujo cortical en
diferentes areas y realizar comparaciones cuantitativas con una zona de
referencia, habitualmente el cerebelo (indices corticocerebelosos).

En la enfermedad de Alzheimer existe un patrén caracteristico con
reduccion del flujo temporoparietal bilateraimente, pero este no es
indispensable para hacer el diagnoéstico de la enfermedad.

Asimismo, la SPECT puede ser (til para diferenciar una demencia de
origen vascular (hipoperfusiones corticales multiples) de una enfermedad de

Alzheimer.
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Puede ayudar también a distinguir la demencia depresiva o pseudo
demencia de una enfermedad de Alzheimer, aunque en algunos casos de
depresién con deterioro cognitivo se ha descrito una hipoperfusion frontal

reversible de significado desconocido.

5.3. ELECTROENCEFALOGRAMA

El electroencefalograma (EEG) es un examen de bajo coste, inocuo, de
amplia disponibilidad y bastante util en el estudio de las demencias. Tiene una
gran sensibiidad en el caso de la enfermedad de Alzheimer ya que los
pacientes presentan alteraciones en las primeras fases de la enfermedad. Las
anomalias consisten en una lentitud progresiva y difusa del trazado. Suele ser
normal en las demencias frontales y en las demencias depresivas. Otras veces,
el tipo de anomalias es caracteristico, como sucede con los complejos
periédicos en la enfermedad de Creutzfeldt-Jakob, las anomalias periédicas
epileptiformes lateralizadas (PLEDS) asociadas a cuadro confusional agudo del

anciano o las anomalias paroxisticas en el status no convulsivo.

5.4.-HISTORIA CLINICA

El sintoma que motiva la consulta con mayor frecuencia es la alteracion
de memoria reciente. A menudo, esta es detectada por los familiares del
paciente con demencia y, como suele suceder en la enfermedad de
Alzheimer, es minimizado o pasado por alto por el propio enfermo. En muchas
consultas motivadas por una alteracion de la memoria esta se relaciona con
situaciones de ansiedad o cuadros depresivos, pero esta posibiidad sélo
podra sospecharse después de una anamnesis detenida. Es fundamental
obtener toda la informacion posible del familiar acerca de aspectos como la
dificultad para recordar hechos recientes, olvido del nombre de familiares y
personas allegadas, dificultad para encontrar las cosas, problemas con el
manejo del dinero, alteraciones en el lenguaje, pérdida de la orientacidon
espacial con la consiguiente dificultad para encontrar el camino correcto en
entornos conocidos, errores al vestise o al asearse, disminucion en el
rendimiento en las ocupaciones ya sea en el trabajo o en las tareas

domésticas.
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También es importante recoger los posibles cambios de caracter,
irtabilidad, ideas paranoides o alucinaciones. Aunque la de una posible
depresidn requiere la aplicacion de algun tipo de escala adecuada (Hamilton,
Yesavage), en la anamnesis no se debe pasar por alto preguntar por cambios
en el estado de animo, apatia, tristeza, alteraciones en el suefio, historia
familiar, etc. Algunas demencias tienen comienzo focal diferente y en estos
casos la sintonia inicial no es la alteracion de memoria. Por ello, es importante
conocer la posible existencia de disminucion de la fluidez verbal o alteracion
en la toma de decisiones (demencia frontal), alteraciones visuoespaciales con
alexia, agnosia para los objetos o los colores, dificultada para localizar el
estimulo visual (demencia cortical posterior), entre otras. Aunque menos
frecuente, el paciente puede presentar durante mucho tiempo una
afectacion exclusiva de lenguaje (afasia progresiva) o dificultad en el
reconocimiento de las caras conocidas (prosopagnosia).

La forma de comienzo reviste gran importancia. Los procesos
degenerativos primarios tienen un comienzo insidioso y un curso progresivo, y
cuando el paciente consulta, en el peor de los casos, ya han transcurrido
meses desde el inicio. En las demencias vasculares el inicio suele ser agudo o
subagudo con fluctuaciones. El tiempo transcurrido hasta el establecimiento
de una demencia orienta hacia la etiologia del proceso. Un curso agudo o

subagudo descartaria una enfermedad de Alzheimer.

5.5.-EXAMEN NEUROLOGICO Y GENERAL.

Como es de rigor en todo proceso neurolégico, en el estudio de una
demencia debe hacerse una exploracién neurolégica y general. Los datos
obtenidos en este examen no apoyan ni descartan el diagnoéstico de
demencia, pero permiten conocer si hay, o no, focalidad, alteracion del tono
muscular o de la marcha o alguna circunstancia general responsable. En la
enfermedad de Alzheimer este examen es normal, mientras que no siempre lo
es en otros procesos que se manifiestan con demencia, como sucede, por
ejemplo, en la enfermedad con cuerpos de Lewy difusos o en la paralisis
supranuclear progresiva en los que existe un sindrome rigido acinético,

asociado ademas a una paralisis de la mirada vertical en la segunda, o en la
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corea de Hungtinton, en la que se comprueba la presencia de movimientos

anormales.

1) Predominio de las alteraciones de la memoria: enfermedad de Alzheimer.
2) Predominio de alteraciones de tipo no amnésico.

a)Alteraciones de personalidad y conducta: demencias frontales.

b)Alteracion progresiva del lenguaje: afasia progresiva.

c)Alteraciones visuoperceptivas: atrofia cortical posterior, prosopagnosia progresiva.
3) Con alteraciones extrapiramidales.
4) Comienzo agudo o subagudo con curso fluctuante: demencias vasculares.
5) Demencias de curso rapido:

a) Encefalitis limbica.

b) Enfermedad por priones (Creutzfeldt-Jakob).

c) Meningitis crénica.

d) Alteraciones metabdlicas y toxicomedicamentosas.

e) Hidrocéfalo con presién normal.

f)  Neoplasias.

g) Hematoma subdural crénico.

h) Pseudodemencia depresiva.

i) Demencia frontal con afectacién motoneurona.

Tabla 13. Caracteristicas de los diferentes tipos de Demencia.

Enfermedad de Alzheimer.

Demencia vascular.

Demencia mixta (enfermedad de Alzheimer mas demencia vascular).
Demencia con cuerpos de Lewy.

Depresion.

Alteraciones metabdlicas y toxicomedicamentosas.
Infecciones del SNC.

Demencias frontales.

Hidrocéfalo con presidon normal.

Lesiones estructurales.

Enfermedad de Parkinson.

Tabla 14. Causas mads frecuentes del sindrome demencial.

5.6.-EXAMEN NEUROPSICOLOGICO.

La exploracion de una demencia puede ser basica y breve, utilizandose
para ello el Mini-Mental State Examination (MMSE) y el test del informador,
aunque ulteriormente sea necesario un examen mas extenso para confirmar el
diagnoéstico mediante instrumentos de examen cognitivo, como el examen
cognitivo de Cambridge (CAM-COG), la bateria del Consortium to Establish a
Registry for Alzheimer's Disease (CERAD) o el test de Barcelona. En casos
concretos sera necesario explorar detenidamente la presencia de alteraciones
en funciones especificas de uno u otro hemisferio, como el lenguaje, las
capacidades visuoespaciales, etc. Con el MMSE y el test del informador es
posible hacer una primera diferenciaciéon entre individuos normales y aquellos
con una posible demencia, pero posteriormente una exploracion
neuropsicoldgica reglada debe incluir tanto las funciones sin una estricta

localizacion o lateralidad (su alteracién implicaria una afectacién difusa)
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como las funciones con una localizacién conocida (su alteracién implicaria
una lateralidad hemisférica). EIl examen neuropsicolégico puede permitir,
ademas del diagnéstico de demencia, diferenciar una demencia de tipo

Alzheimer de demencias vasculares o demencias de inicio focal.

5.6.1.-MINI-MENTAL STATE EXAMINATION

El MMSE constituye el instrumento mas utilizado dentro del grupo de tests
de rapida aplicacion. La puntuacion total es de 30 y engloba los siguientes
dominios: orientacion, atencion, memoria, lenguaje y praxis. Una puntuacion
por debajo de 24 se ha considerado indicativa de demencia. Sin embargo,
deben tenerse en cuenta aspectos como la edad y el grado de escolaridad,
gue pueden modificar sustancialmente los resultados. Por otra parte, cabe
destacar que pacientes con demencia incipiente y nivel intelectual elevado
pueden puntuar por encima de esta cifra de corte. Una puntuacion final baja
no indica necesariamente una afectacion global. Una falta de atenciéon o una
alteracion exclusivamente del lenguaje pueden ser causa de unos resultados
deficientes.

En la evaluacion de la enfermedad de Alzheimer los apartados mas
utiles son la orientacion, el recuerdo de las tres palabras y el dibujo.

Por otra parte, el MMSE es bastante insensible a las alteraciones
coghnitivas circunscritas, y asi, por ejemplo, no detecta el déficit caracteristico
en los procesos demenciantes de inicio frontal o con alteraciones
predominantemente visoperceptivas. En los pacientes con demencia
avanzada y una puntuacion muy baja en el MMSE a menudo no es posible
valorar nuevos cambios en ulteriores evaluaciones. A pesar de estos

inconvenientes, es un instrumento sumamente eficaz y de rapida ejecucion.

1) Afectacion difusa (no lateralizada)
(1) Atencion, concentracion
(2) Memoria
(3) Funciones superiores, alteraciones de la conducta
2) Afectacion localizada (lateralizada)
i) Hemisferio dominante
(1) Lenguaje
(2) Caélculo
(3) Praxias
i) Hemisferio no dominante
(1) Capacidades visuoperceptivas complejas
(2) Atencion relacionada con la situacion espacial
(3) Componentes prosédicos del lenguaje

Tabla 15 Localizacion de las alteraciones cognitivas.
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5.6.2. TEST DEL INFORMADOR

Las respuestas a las preguntas planteadas en este cuestionario son
proporcionadas por el familiar o cuidador. El cuestionario consta de 26
preguntas, y existe una versibn abreviada de 17 preguntas. El test del
informador es mas eficaz que el MMSE en la deteccidon de los pacientes con
demencia. En nuestro pais también se ha demostrado su utilidad y se ha
desarrollado una version espafiola. Los resultados no dependen del nivel de
estudios previo y, combinado con el MMSE, es un instrumento muy util en la

deteccion de los pacientes con demencia.

5.6.3. ESCALAS DE DEMENCIA

Son de gran utilidad para establecer el grado de afectacion funcional y
permiten el seguimiento evolutivo del proceso. Existen diferentes escalas, la
mayoria concebidas para la enfermedad de Alzheimer.En la practica, cada
grupo de trabajo utiliza aquella a la que esta mas habituado y que considera
mas adecuada a sus prioridades de trabajo. La mas sencilla y operativa es la
establecida en el DSM-IV-TR, que clasifica los grados de demencia en leve,
moderado y grave.

En la demencia leve el paciente presenta una alteracion significativa en
las actividades sociales o laborales pero conserva suficiente autonomia en su
higiene personal, con una capacidad de juicio relativamente intacta.

En la demencia moderada la autonomia del paciente esta limitada,
existiendo riesgos para su integridad en ausencia de control por parte del
cuidador.

En la demencia grave las actividades de la vida diaria estdn muy
alteradas y el paciente precisa un control permanente por parte del cuidador.

Aunque esta clasificacion del DSM-IV-TR es muy util, no recoge
debidamente estadios intermedios del proceso, por lo que a menudo se
utilizan otras escalas. Las de mayor difusion y uso son: Clinical Dementia Rating
(CDR), Global Deterioration Scale (GDS) y Functional Assessment Stages (FAST),
esta Ultima contiene apartados (6 y 7) con subdivisiones. Conviene insistir en el
hecho de que esta escala ha sido disefiada para su utilizacidon exclusiva en la
enfermedad de Alzheimer, ya que, por ejemplo, la existencia de incontinencia

urinaria supone un estadio avanzado de la enfermedad (6a del FAST), pero
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esto no es extrapolable al caso particular de un paciente con demencia por
una hidrocefalia con presion normal en la que la afectacién esfinteriana es
precoz y el deterioro leve, o en el caso de una demencia vascular en la que
la afectacién esfinteriana cuando esta presente, habitualmente depende de

la localizacion de la lesiéon y no del grado de deterioro.

1 Sin alteraciones Individuo normal

2 Dificultad subjetiva para encontrar las palabras lr:](;jr'r\ggluo de edad avanzada,

3 Dificultad para desarrollar su actividad laboral Demencia incipiente
Precisa ayuda para tareas como finanzas domesticas, planificar .

4 . Demencia leve
comidas, compra

5 Precisa ayuda para seleccionar la ropa de vestir adecuada Demencia moderada

6a Precisa ayuda para vestirse Demencia moderada-grave

6b Precisa ayuda para bafiarse adecuadamente

6C Precisa ayuda para secarse, etc.

6d Incontinencia urinaria

6e Incontinencia fecal

7a Lenguaje con escasas palabras inteligibles Demencia grave

7b Lenguaje con una sola palabra inteligible

7c Incapaz de deambular

7d Incapaz de sentarse

7e Incapaz de sonreir

7f Permanece inconsciente

Tabla 16. Functional Assessment Stages (FAST)

5.7.-EXAMENES COMPLEMENTARIOS

Una vez completados el examen clinico y la exploracion
neuropsicolégica y si se establece como conclusion la sospecha de una
demencia, conviene realizar unas pruebas complementarias minimas,
reflejadas en la tabla anterior. El interés de estas pruebas diagndsticas radica
en descartar las posibles causas tratables de demencia. En algunos casos,
dependiendo de la sospecha etiolégica, se deberan practicar otras
determinaciones, como VIH, examen de LCR o SPECT cerebral. En la
actualidad no existe un marcador biolégico o de otro tipo que permita realizar
el diagnéstico de demencia o distinguir entre sus diferentes formas. En el caso
de la enfermedad del Alzheimer existen varios marcadores genéticos, pero su
uso es discutible. En casos de historia familiar con enfermedad de Alzheimer de
inicio estaria indicada la determinacién de posibles mutaciones en los
cromosomas 1,14 6 21. Los pacientes con enfermedad de Alzheimer una
mayor frecuencia del alelo ¢4 de la apolipoproteina “E”, y su presencia se

considera un factor predisponente.
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Actualmente, la determinacion sistematica del tipo de apolipoproteina
“E” no estaria justificada, excepto con fines de investigacién, ya que en
trabajos basados en estudios de poblaciones se ha puesto de manifiesto un
valor predictivo bajo. En la enfermedad de Alzheimer se ha descrito un
aumento de la proteina tau en el LCR, pero su especificidad no es muy alta,
aunque esta aumenta cuando se combina con el estudio de los alelos de la
apolipoproteina “E”. El andlisis del LCR puede justificarse por otros motivos,
como descartar neurolues, infecciones, infiltracion neoplasica, en pacientes
con inmunodeficiencia, sospecha de vasculits y en demencias de inicio

precoz o de rapida evolucion.

A. Exdmenes sistematicos

.Examen hematolégico y bioquimico general
. Nivel plasmatico de vitamina 1312

. Estudio de la funcién tiroidea

. Serologia luética

TC o RM cerebrales

EEG

oUAwWNR

. Exdmenes opcionales en casos particulares
LCR

. SPECT cerebral

VIH

4. Estudio genético

WN P

Tabla 17 Examenes complementarios en el estudio de una Demencia.

1.- Depresion
2.- Alteraciones metabdlicas
Hipotiroidismo
Insuficiencia hipofisaria
Enfermedad de Cushing
Hipoglucemia crénica
Insuficiencia renal o hepéatica
Déficit de vitamina Bi2, pelagra
Enfermedades metabdlicas hereditarias
3.- Enfermedades de depésito
4.- Causas toxicomedicamentosas
Intoxicacion por monéxido de carbono
Encefalopatia postandxica
Alcoholismo
Metales pesados
5.- Infecciones
Enfermedad por priones (Creutzfeldt-Jakob)
6.- Infeccién por AH
7.- Meningitis conicas (tuberculosis, brucelosis, 15es)
8.- Abscesos
9.- Leucoencefalopatla multifocal progresiva
10.- Panencefalitis eselerosante subaguda
11.- Encefalitis herpética
12.-Procesos neuroquirdrgicos
Traumatismos craneales
Tumores cerebrales
13.- Hidrocefalia
14.- Hematoma subdural

Tabla 18. Demencias secundarias a procesos potencialmente tratables
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6.-DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

El diagndstico de demencia requiere la demostracion clinica o por
pruebas complementarias de la existencia de trastorno organico y de que las
alteraciones cognitivas no aparecen exclusivamente en el curso de un
delirium. Por ello, depresién y delirium son particularmente importantes en el

diagndstico diferencial de una demencia.

6.1.-DEPRESION

La presencia de una alteracibn cognitiva en el contexto de una
depresién es una manifestacion frecuente en personas de edad avanzada y
se conoce con el nombre de Pseudodemencia Depresiva, aunque se
considera méas apropiado el de Sindrome de Demencia Depresiva o,
simplemente, Demencia Depresiva. Por otra parte, no es infrecuente que una
depresion acompafe o sea la manifestacion inicial de una demencia
degenerativa primaria, como es el caso de la enfermedad de Alzheimer, o
qgue la depresion y la demencia tengan un mismo sustrato patolégico
subyacente, como puede suceder en la enfermedad de Parkinson o en las
demencias vasculares. Los pacientes de edad avanzada con depresion y
alteracion cognitiva asociada suelen acudir a la consulta por alteraciéon de la
memoria y dificultad de concentracion y, frecuentemente, niegan estar
deprimidos. Se ha llegado a estimar que el 27% de los pacientes remitidos para
estudio de una demencia por presentar alteraciones cognitivas tienen un
trastorno depresivo. En los pacientes con demencia depresiva es frecuente
qgue las respuestas sean del tipo “no se”, “no me acuerdo”, y que el
rendimiento, en las pruebas psicométricas mejore cuando se les proporciona
cierta ayuda o tras varios intentos.

El lenguaje esta conservado y la orientacion personal suele estar
intacta. Es importante indagar en la presencia de trastornos del suefio, apatia,
desinterés y actitudes pesimistas.

Diferenciar la pseudodemencia depresiva de una demencia auténtica
puede ser dificil y frecuentemente requiere un seguimiento peridédico del

paciente para llegar a un diagnoéstico definitivo.
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6.2.-DELIRIUM

Conocido también como cuadro confusional agudo y psicosis exdgena.
Consiste en un sindrome organico cerebral transitorio de instauracion aguda,
generalmente con fluctuaciones y caracterizado por la presencia de una
importante alteracion cognitiva con dificultad para fijar la atencion,
desorientacion temporoespacial, alteracion de la memoria, alteraciones
perceptivas con alucinaciones e ideas delirantes y trastornos en el ciclo vigilia-
suefio. La dificultad para fijar la atencidon es el dato predominante, y la
alteracion en la memoria de trabajo y reciente depende en gran medida de
ello. El paciente puede aparecer agitado, sobre todo por las noches,
requiriendo a menudo sedacién. Otras veces, se muestra tranquilo sin apenas
actividad motora y con tendencia a dormirse facilmente. Se ha considerado
un dato caracteristico la alteracion de la conciencia, pero aunque a veces el
paciente aparece somnoliento y con respuestas disminuidas, lo mas frecuente
es que esta totalmente alerta, incluso mas de lo normal. La duracién oscila
entre dias y semanas y el prondstico depende de la causa. La etiologia es muy
variada. Las diferencias con una demencia son evidentes. Sin embargo, es
necesario conocer que el delirium puede ser la primera manifestacion de una
demencia o aparecer en el curso de ésta. En algunos casos, como sucede en

la demencia con cuerpos de Lewy, son frecuentes los episodios de delirio.

1. Trastornos metabodlicos
Alteraciones del equilibrio &cido-base
Hipoglucemia
Encefalopatias hepatica y renal
Encefalopatias hipdxica e hipercapnica
Porfirias
Avitaminosis
Endocrinopatias
2. Sindromes de abstinencia por alcohol o Psicotropos
3. Infecciones neurolégicas o generales
4. Traumatismos craneales
5. Causas toxicas y medicamentosas
6. Lesiones estructurales difusas del SNC (vasculares, hipertensién intracraneal, anoxia)
7. Estado poscritico epiléptico y status no convulsivo

Tabla 19 Causas del Delirium

6.3.-DETERIORO CONGNITIVO ASOCIADO A LA EDAD

Es sabido que el envejecimiento conlleva una disminucién de memoria
gque a menudo es motivo de consulta por el paciente, y a la que se ha
denominado “olvido benigno del anciano”. Sin embargo, en las personas de
edad avanzada la alteracion cognitiva puede afectar otras areas ademas de

la memoria, y por ello se ha acufiado la expresion del “deterioro cognitivo
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asociado a la edad” (DCAE). Para establecer el diagnoéstico de DCAE, se
requiere la presencia de alteraciones leves, de instauracién progresiva y de al
menos 6 meses de duracién, en la memoria, el lenguaje, la atencién, la
concentraciéon, el pensamiento o las capacidades visoperceptivas. Estos
déficit deben estar documentados con los examenes neuropsicolégicos
apropiados y hay que descartar que sean secundarios a cualquier proceso
organico o psiquiatrico.

Se considera que el DCAE, no debe limitar las actividades de la vida
diaria o hacerlo minimamente. El problema reside en establecer dénde
termina el DCAE y dénde empieza la demencia. Cualquier paciente
catalogado como DCAE debe ser evaluado periédicamente, ya que con

frecuencia el DCAE es el comienzo de una demencia tipo Alzheimer.

CARACTERISTICAS DELIRIUM DEMENCIA

Inicio Agudo Insidioso

Duracién Dias a semanas Crénica

Curso a lo largo del dia Varia por horas o momentos Mas estable a lo largo del dia
Nivel de conciencia Descendido y fluctuante Normal
Desorientacion Muy intensa, precozmente No precoz

Atencién Muy alterada Poco alterada
Alteraciones de la percepcién | Frecuentes Mas raras

Afecto Temor, ansiedad, irritabilidad Labil

Psicomotricidad Alterada: hiperactivo o hipoactivo | Mas conservada
Adaptacion al déficit Pobre Relativamente buena

Tabla 20 Diferencias clinicas entre el Delirium y la Demencia

7.-CLASIFICACION DE LAS DEMENCIAS

7.1.-DEMENCIAS CORTICALES Y DEMENCIAS SUBCORTICALES

La denominacion de demencia subcortical se aplicé inicialmente a las
alteraciones cognitivas presentes en la corea de Hungtinton, en la paralisis
supranuclear progresiva y en la enfermedad de Parkinson. En estas entidades,
la afectacion predominante se localiza en las estructuras subcorticales y, al
menos inicialmente, no hay alteraciones corticales focales, como afasia,
apraxia y agnosia. El trastorno predominante en estos casos consiste en un
enlentecimiento del pensamiento, dificultad para fijar la atencion y alteracion
en las funciones ejecutivas ligadas a estructuras prefrontales. Son frecuentes los
cambios en la personalidad y el estado de animo. Los pacientes con
demencia subcortical presentan en el examen neuroldgico las alteraciones

propias del proceso fundamental.
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Por ello, y al contrario de lo que suele suceder en las demencias
corticales, es habitual encontrar alteracidon en la marcha, rigidez, bradicinesia,
movimientos anormales o afectacién de vias largas. Por el contrario, en las
demencias corticales, cuyo paradigma seria la enfermedad de Alzheimer,
predominan las alteraciones de la memoria, el lenguaje y la praxia. Aunque
esta clasificacion en demencias corticales y subcorticales es bastante util, en
la practica, la delimitacibn en ocasiones no es tan precisa. Por ejemplo, las
demencias vasculares tienen un importante componente subcortical, pero
con frecuencia existen alteraciones focales corticales, y en casos de la
demencia con cuerpos de Lewy difusos hay alteraciones corticales y

subcorticales.

7.2.-DEMENCIAS DEGENERATIVAS PRIMARIAS

Los procesos degenerativos cerebrales constituyen la causa mas
frecuente de demencia, siendo la Demencia tipo Alzheimer responsable de
casi la mitad de los casos. El tipo de afectacion neuropatologica presenta una
distribucion diferente segln el tipo de demencia, y en algunos casos las
alteraciones histolégicas son distintas del proceso, como sucede en la
enfermedad de Alzheimer, la demencia con cuerpos de Lewy, la enfermedad
de Pick o la paralisis supranuclear progresiva. No se conoce la causa del
proceso degenerativo, y en ocasiones algunos hallazgos morfolégicos son
comunes a varias entidades, como sucede en el caso de la enfermedad con
cuerpos de Lewy, la enfermedad de Parkinson y la enfermedad de Alzheimer.
Desde el punto de vista clinico, unas veces predominan las alteraciones de
memoria, y otras veces los sintomas de tipo frontal, los rasgos extrapiramidales
o el comienzo focal. En general, en las demencias degenerativas primarias, el
curso es lento, aunque hay excepciones como en el caso de la demencia
frontal con afectacion de motoneuronas. Las demencias de curso rapido, en
general se asocian a causas tratables, con la excepcién de la encefalitis

limbica paraneoplasica y la enfermedad por priones.
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1. Enfermedad de Alzheimer
2. Demencias con signos extrapiramidales
Demencia con cuerpos de Lewy
Pardlisis supranuclear progresiva
Degeneracion corticobasal
Degeneracion estriatonigrica
Demencia mesolimbocortical
Corea de Hungtinton
Enfermedad de Wilson
Enfermedad de Hanervorden-Spatz
3. Demencias frontales
a. Sin signos extrapiramidales (pueden cursar con afasia progresiva)
i. Entermedad de Pick
i. Demencia frontal con patologia inespecifica
iii. Gliosis subcortical progresiva
iv. Demencia con afectacién de motoneurona
v. Demencia con neuronas cromatoliticas
b. Con signos extrapiramidales
i. Paralisis supranuclear progresiva
ii. Enfermedad de Hungtinton
ii. Demencia con cuerpos de Lewy
iv. Demencia mesolimbocortical
v. Procesos degenerativos focales que pueden evolucionar a
vi. una demencia
vii. Afasia progresiva
viii. Apraxia progresiva
ix. Atrofia cortical posterior Prosopagnosia progresiva
X. Amusia progresiva
Tabla 21 Demencias degenerativas primarias.

S@~oapop

7.3.-DEMENCIAS VASCULARES

El término demencia vascular hace referencia a la existencia de
demencia en relacibn con diferentes tipos de alteraciones vasculares
cerebrales y sustituye a la anterior demencia multi infarto, ya que los infartos
multiples no son la Unica causa de demencia vascular. Junto a la enfermedad
de Alzheimer constituye la causa mas frecuente de demencia asociada a la
edad, y en paises como Japén tiene una prevalencia superior a la
enfermedad de Alzheimer. Al igual que sucede con ésta, la prevalencia de la
demencia vascular aumenta con la edad pero, al contrario que aquella, es
mas frecuente en varones. Las demencias vasculares pueden tener un inicio
agudo o subagudo, el curso puede ser progresivo, estable o fluctuante y los
sintomas pueden mejorar. Los criterios diagnosticos establecidos por el NINDS-
AIREN consideran como demencia vascular probable cuando existe una

demencia definida como alteracién de la memoria y dos o més déficit en
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otras areas cognitivas, evidencia de enfermedad cerebrovascular (mediante
examen clinico y de neuroimagen) y una relacidon entre la aparicion de la
demencia y las alteraciones vasculares cerebrales con uno o més de las
siguientes caracteristicas:

a. Inicio de la demencia en los 3 meses siguientes al episodio isquémico.

b. Comienzo agudo, fluctuaciones o curso escalonado del déficit
coghnitivo. Las demencias vasculares se subdividen en corticales, subcorticales,
enfermedad de Binswanger y demencia talamica.

Las causas pueden ser infartos madaltiples, infarto Unico en situacion
estratégica (infartos talamicos, cerebral posterior, cerebral anterior)
enfermedad de vasos pequefios, hemorragias e hipoperfusion. Con frecuencia
se plantea el diagndstico diferencial con la enfermedad de Alzheimer y es
necesario tener en cuenta que existen formas mixtas de demencia que

asocian enfermedad de Alzheimer y demencia vascular.

7.4.-DEMENCIAS SINTOMATICAS O SECUNDARIAS

Como su nombre indica, se trata de procesos neuroldgicos o sistémicos,
estructurales o metabdlicos, toxicos o medicamentosos, reversibles o no,
capaces de producir un deterioro cognitivo.

En sentido estricto, las demencias vasculares deberian considerarse
demencias sintomaticas, pero por su frecuencia y caracteristicas se consideran
un grupo particular.

No debe existir dificultad diagnoéstica alguna cuando la demencia
sintomatica aparece en el curso de la enfermedad fundamental, pero cuando
el paciente consulta por algun déficit cognitivo, la posible existencia de una

causa tratable debe investigarse cuidadosamente.
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CAPITULO 6.

TRASTORNOS COGNITIVOS ASOCIADOS
A LAS DEMENCIAS

INTRODUCCION

La enfermedad de Alzheimer (EA) comienza histopatolégicamente
muchos afios antes de que sea aparente el inicio de los sintomas clinicos
(Jacobs D., Sano M., Marder K., y cols., 1994).

Es bien conocido que la mayoria de los pacientes, entre el 50% y el 70%,
tienen la forma tipica de la enfermedad. En esta forma tipica la Enfermedad
de Alzheimer comienza con una pérdida de memoria reciente, originada en
un déficit para la formacion de nuevos recuerdos, ocasionado por la precoz
afectacion del cortex entorrinal e hipocampo, que origina un sindrome de
“desconexidn” entre las entradas sensoriales y los circuitos mnésicos
corticosubcorticales (Jacobs, Sano, Marder y cols, 1994 y Albert y Drachman,
2000).

Esta forma amnésica progresiva se caracteriza por un patron
caracteristico de evolucion en el tiempo que, de modo tipico, se inicia con
una pérdida de memoria episddica, a la que se le asocian en unos afos
alteraciones afasoapractoagnésicas en grado variable junto con déficit
funcionales y alteraciones conductuales (Tierney, Fisher, Lewis, y cols,1988).
Existen otras formas de presentacion de la Enfermedad de Alzheimer, siendo la
forma de anomia lentamente progresiva el segundo tipo mas frecuente
(Berthier, 1991; Bouchard, Rossor, 1999). El inicio insidioso de los sintomas hace
dificil a pacientes y familiares establecer cudndo empezaron las alteraciones
coghnitivas. En varios estudios se han encontrado unos tiempos de evolucién del
deterioro que se sitan entre 3 y 4,5 afios antes de la primera visita clinica
(Bracco, Gallato, Grigoletto, y cols. 1994). En el VII Curso Nacional de la
Enfermedad de Alzheimer se analizaban, en extenso, los sintomas cognitivos
principales de la presentacion clinica tipica de la Enfermedad de Alzheimer, la

buena correlacion clinicopatolégica que existe entre los sintomas cognitivos y
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los estadios histopatoldgicos de Braak (Pascual, Santos, Fernandez, 2002 y
Braak, y Braak 1991).

1.-LO NORMAL Y LO PATOLOGICO EN LAS CARACTERISTICAS COGNITIVAS
DE LAS PERSONAS MAYORES.

De lo que se trata en este punto es delimitar y concretar lo maximo que
se pueda ¢qué es normal y qué no es normal en el mayor? Por ello es
interesante contemplar lo siguiente:

e Personalidad: la personalidad del individuo que envejece va a estar
determinada por los rasgos que han venido forjandose en la vida adulta. Si se
analiza de una forma profunda cémo se es a lo largo de la vida, resulta dificil
aceptar que se permute drasticamente cuando se envejece. Existe, un
retraimiento por las actividades laborales y relacionales. Pesan también mas
los recuerdos que los proyectos futuros, tendiendo a recordar mas lo que se
hizo que lo que se har&. Del mismo modo, el mayor se torna més egocéntrico,
y la inseguridad le hace ser mas dependiente. Incluso la forma de enfermar, la
patoplastia, se ve influenciada por el recuerdo de cémo se comportaron los
mayores que conocié en la vida, es decir, se entremezcla biografia,
enfermedad y personalidad. De tal forma, existen personas que reaccionan
activa y positivamente frente a ese envejecimiento, y otras que lo hacen de
forma pasiva, conduciéndose a la dependencia psiquica y fisica. A su vez,
existen otras que responden de manera neurdtica y otras lo hacen
beligerantemente por temor a esa dependencia de la que se habld
anteriormente.

e Inteligencia: esta demostrado que el mayor se enlentece en sus respuestas,
fisicas y también psiquicas. No pierde inteligencia, de hecho se mantiene
estable hasta los 80 afios, sino que necesita mé&s tiempo para pensar,
reflexionar y solucionar problemas (Berthier, 1991).

e Memoria: la memoria es una funcién bastante vulnerable debido a las
distintas estructuras que participan en ella, como el sistema limbico, el
hipocampo, el cerebro basal anterior y los ganglios basales. Del mismo modo,
la corteza contiene los registros del material consolidado. En todo ello es util
reafirmar la importancia que tienen para un correcto funcionamiento de las

conexiones corticocorticales y corticosubcorticales, asi como los
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neurotransmisores (Bouchard, Rossor, 1999). A partir de los 50 afios se puede
comenzar a no elaborar bien el paso de la memoria cercana a la lejana. Se
dice que es debido a un déficit frontal porque la organizacion de la conducta
reside en los I6bulos frontales, en donde anida la prevision y planificacion de la
conducta. Es por ello que, entre otras causas posibles, el mayor responde mal
a la ejecuciéon multiple de los problemas o presenta dificultades cuando se le
pide rapidez. En la memoria lejana, en cambio, se comporta de forma similar
al joven. Tampoco se observan diferencias importantes en cuanto a los
conocimientos generales o la semantica. En cambio, si se aprecia dificultad
para incorporar conocimientos nuevos, que luego desapareceran, para
retenerlos (Bracco, Gallato, Grigoletto, y cols. 1994). Existen autores, sin
embargo, que enfatizan en la importancia que el nivel educativo y la edad
tienen en la normalizacién o no de un test cognitivo basal (Pascual, Santos, y
Fernandez, T., 2002).

e Atencidn: posiblemente sea esta funcién cognoscitiva la que genere mas
preocupacion porque es la conducente a un superior nimero de errores del
mayor. La atenciébn, como sabemos, nos permite seleccionar entre la
informacién principal y la accesoria en una situacion determinada,
manteniéndola durante un tiempo y luego variarla hacia otra direccion. En el
mayor esta funcidn se ve afectada, provocando mayor numero de
“despistes”, y en mas frecuencia, ademas, si los focos de atencién necesarios
son varios y no uno solo.

e Lenguaje: los errores que pueden suscitarse con la comunicacion linguistica
provienen, por lo general, de las deficiencias en los sentidos de la vista y del
oido, que les impiden retener la informaciéon de la que mas tarde deberan
hacer uso.

e Pensamiento abstracto: de la misma forma que se enfatizaba en parrafos
anteriores acerca del deterioro de las funciones cognoscitivas y del
aminoramiento en su velocidad de respuesta, en cuanto al razonamiento
abstracto sera mas lento (Braak, y Braak, 1991). Estos y otros aspectos que
conforman la independencia mental son los que cada vez con mayor
pulcritud se sopesan en mayor medida para efectuar un correcto diagnoéstico

de demencia.
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2.-SINTOMAS COGNITIVOS Y ENFERMEDAD DE ALZHEIMER.

Vamos a centrarnos en los dos aspectos novedosos en relacion con la
cognicion en la Enfermedad de Alzheimer:

1. El concepto de preprogresion, es decir, la velocidad del deterioro
cognitivo antes del diagndstico (Doody, Massman, y Dunn, 2001).

2. El concepto de reserva cognitiva, en cuanto modelo dinamico de
activacion cerebral que utilizan los sujetos normales y que implica una
capacidad para la activacion progresiva de redes neurales en respuesta al
aumento en las demandas cognitivas (Stern, 2002).

Analizaremos de modo sucesivo las definiciones operativas en estos dos
campos, y en segundo término, cémo podriamos aplicarlas en forma practica

con instrumentos breves de evaluacidon cognitiva disponibles en nuestro pais.

2.1.-CONCEPTO DE PREPROGRESION EN LA ENFERMEDAD DE ALZHEIMER.

Se ha definido la preprogresion como la velocidad de instauracion del
declinar cognitivo que ha tenido lugar antes del diagnéstico de la Enfermedad
de Alzheimer (Doody, Massman, y Dunn, 2001). Para determinar esta velocidad
del deterioro se utiliza la comparacion de la puntuacion observada en el test
respecto del nivel tedrico estimado o “esperado” para dicho test y el sujeto,
que depende de la edad y del nivel de escolarizacion. Esta diferencia se
relaciona con el tiempo transcurrido desde el inicio de los sintomas. Este
enfoque tiene relacién con la aproximacion clasica en neuropsicologia de la
estimacién del nivel cognitivo “premoérbido” como el referente ideal de
comparacion individual para establecer el diagnoéstico de déficit (Lezak, 1995),
afadiendo el componente de pérdida por unidad de tiempo.

En el trabajo de Doody y cols. (Doody, Massman, y Dunn, 2001),
realizado sobre 298 pacientes con Enfermedad de Alzheimer, la tasa de
preprogresion se calculd utilizando el Mini-Mental State Examination (MMSE) y
el tiempo medio de evolucién de los sintomas, expresado en afios, de acuerdo

con la férmula:
MMSEesperado — MMSEobservado

Tiempodeevolucion

La puntuacion esperada en el MMSE fue derivada de bases

poblacionales corregidas para la edad y el nivel de escolarizaciéon (Crum,
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Anthony, Bassett, y Folstein, 1993). En base a las tasas de preprogresion
calculadas, los pacientes pudieron ser estratificados en “preprogresores lentos”
(0-1,9 puntos del MMSE y afio), “preprogresores intermedios” (2-4,9 puntos y
afo) y “preprogresores rapidos” (5 puntos). Estos autores encontraron que los
pacientes que comienzan con tasas de preprogresion rapidas (5 puntos del
MMSE y afio) continuaban experimentando un declinar mas rapido que los
pacientes que comienzan con tasas de preprogresion lentas e intermedias
(Doody, Massman, y Dunn, 2001).

Pensamos que el concepto de preprogresion complementa al
concepto del grado de deterioro, al relacionar la intensidad del deterioro que
ha tenido lugar con el tiempo de evolucién. También permite relacionar la
velocidad del deterioro que puede observarse en pacientes bajo tratamiento
no sélo con los controles histéricos de referencia, sino con la velocidad de

deterioro para ese sujeto previa al diagnoéstico.

2.1.1.-PREPROGRESION: LA VELOCIDAD DEL DECLINAR COGNITIVO EN LOS
ESTADIOS PREDIAGNOSTICOS DE LA ENFERMEDAD DE ALZHEIMER

Los déficit cognitivos y sintomas depresivos pueden aparecer varios
afos antes del diagndstico clinico de la Enfermedad de Alzheimer (Bouchard,
y Rossor, 1999 y Pascual, Santos, y Fernandez, 2002). Los déficit de memoria son
los mas frecuentes; son generalmente inapreciables y sélo se pueden detectar
mediante una exploracion de la memoria con test estandarizados (Small,
Fratiglioni, Viitaanen, y cols. 2000). En un estudio evolutivo muy reciente sobre
la tasa de conversion a demencia de sujetos con demencia cuestionable,
todos los sujetos con demencia cuestionable y posterior conversion a
demencia presentaban puntuaciones mas bajas en los test de memoria que
los sujetos que no convertian a demencia franca (Tian, Bucks, Haworth, y cols.
2003).

Se ha descrito un déficit presintomatico en el item de recuerdo diferido
del Minimental State Examination en sujetos que posteriormente evolucionaran
a una EA (Becker, Boller, Lopez, y colIs.1994 y Bozoki, Giordani, Heidebrink, y
cols. 2001). Otros estudios, como el PAQUID, también han encontrado una tasa
alta de prediccién de conversion a demencia en base a puntuaciones bajas

en test neuropsicoldgicos breves, como el Set-test y el test de retencién visual
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de Benton (hasta el 18% de probabilidad de convertir a demencia en dos afios
para los sujetos con deterioro leve y rendimientos bajos en ambos test, frente al
0,5% de probabilidad para los sujetos con rendimientos normales en dichos

test) (Orgogozo, Fabrigoule, y Dartigues, 1999.

2.1.2 ESTADO COGNITIVO EN LA PRIMERA VISITA (HOW FAR).

En general, cuando el paciente llega por primera vez a la consulta
general, ya ha existido un periodo de enfermedad sintomatica que ha
originado un declinar cognitivo respecto del nivel previo normal para cada
sujeto. En diversos estudios se ha establecido que la intensidad del deterioro
observado al inicio del periodo de observacion (how far) es un predictor
importante de la velocidad de deterioro posterior (how fast) (Kraemer,
Tinklenberg, y Yesavage, 1994; y Stern, Tang, Albert, y cols. 1997). Sin embargo,
y a pesar de que existe una correlacion entre la situacidon cognitiva inicial y la
evolucidn posterior, la mayoria de los estudios sobre la velocidad del deterioro
en la EA han encontrado una alta variabilidad interindividual en las tasas de
preprogresion (Knopman, Gracon 1994; y Piccini, Bracco, Amaducci, y Dunitz,
1998). Esta heterogeneidad refleja multiples variables que incluyen al menos:

1) diferencias verdaderas interpacientes en la velocidad de

preprogresion,

2) diferentes propiedades de los instrumentos de medida,

3) diferencias en las medidas principales seleccionadas para

representar la preprogresion (end points),

4) otras diferencias metodolégicas, como numero de pacientes, tiempo

de seguimiento, nimero de visitas, comorbilidad, etc.

Probablemente debido a la alta variabilidad interindividual, se han
descrito diversos modelos lineales de preprogresion (bilineal, trilineal...) (Morris,
Edland, Clark, y cols. 1993; y Stern, Mohs, Davidson, y cols. 1994), sin haberse
desarrollado todavia un modelo valido de prediccidn de la preprogresion en la
Enfermedad de Alzheimer (Doody, Massman, y Dunn, 2001).

Sin embargo, un aspecto claro que surge de los estudios longitudinales
es que los pacientes con EA si muestran un declinar cognitivo, mientras los
controles normales se mantienen estables entre 19, 21 y 22 (Piccini, Bracco, y

Amaducci, 1998; y Morris, Edland, Clark, y cols. 1993; y Stern, Mohs, Davidson, y
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cols. 1994). La combinacion de esta doble evidencia (estabilidad de los
controles y declinar progresivo en los pacientes), dan soporte racional a la
formulacién tedrica de preprogresion en la EA.

Este constructo focaliza el analisis no tanto en el grado de deterioro, sino

en la velocidad de la progresion del declinar cognitivo.

2.2.-CALCULO DE LA PREPROGRESION CON DATOS ESPANOLES

2.2.1 Mini-Mental State; Mini-Examen Coghnitivo.

En Espafa disponemos de datos poblacionales para el MMSE corregidos
con arreglo a la edad y al nivel de escolarizacién en el estudio Pamplona de
Manubens y cols. (Manubens, Martinez Lage, Martinez Lage y cols. 1998) y en el
estudio de revalidacion del MEC-30 de Lobo y cols. (Lobo, Saz, Marcos, Dia, y
cols. 1999). El Estudio Pamplona fue realizado sobre una muestra de 1.367
personas representativas de la poblacibn mayor de 70 afos. Los autores
aportan los valores medios, desviacion tipica y distribucién percentil del MMSE
con arreglo a la edad (70-74, 75-79, 80-84 y 85-89) y el nivel de escolarizacion
para cuatro grupos (analfabetos, estudios minimos, medios y superiores).

El estudio de revalidacion del Mini-Examen Cognitivo (MEC 30) evalua
los datos poblacionales del estudio Zaragoza (Lobo et al. 1999) sobre una
muestra censal representativa de la poblacién general geriatrica en 1.080
sujetos. En este trabajo se aportan también datos para el grupo de 65-69 afios
junto a los mismos segmentos de edad que en el estudio de Pamplona. Los
valores que se encuentran en el estudio Zaragoza son muy similares al estudio
Pamplona. Por ejemplo, para un sujeto de 71 afios y con estudios minimos el
percentil 50 del MMSE en el estudio Pamplona fue de 25 (media: 24,5 + 41) y
en el estudio Zaragoza el percentil 50 del MEC 30 fue de 27 (media: 26,9 + 2,4).
Para el caso de un sujeto de 75 afios y estudios minimos el P50 del MMSE fue de
24,y el P50 del MEC-30 fue 25 (Manubens et al. 1998; y Lobo ey al. 1999).

Parece que las distribuciones en estos dos estudios son similares, y muy
semejantes también a los datos poblacionales sobre 18.056 personas del
estudio USA (Crum, Anthony, Bassett, y Folstein, 1993).

Si se precisa calcular la tasa de preprogresion en mayores < 65 afos

habria que tomar como referencia los datos del estudio americano, en el que
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se facilita desde los 18 afios en adelante (Crum, Anthony, Bassett, Folstein,
1993).

Si aplicamos la férmula de preprogresion derivando como MMSE
esperado el valor del percentil 50 del grupo de referencia por edad y nivel,
obtendremos el declinar prediagnéstico en puntos/afio y podriamos situar a
cada paciente en una categoria de preprogresion (rapida, intermedia, lenta).
Este enfoque debe considerarse s6lo como orientativo, ya que se trata de una
medicion basada en datos medios de poblacién, y no la medida verdadera
gue corresponderia al sujeto.

Aunque es obligado tomar todas las cautelas l6gicas, pensamos que
puede proporcionar un modelo de utiidad en la valoracidon de sujetos con

deterioro cognitivo.

2.2.2. Fluidez verbal semantica

Para el calculo de la preprogresion en fluidez verbal semantica (FVS)
disponemos de un modelo predictivo propuesto por Carnero y cols. (Carnero,
Maestre, Marta, y cols. 2000), asi como los datos de referencia que se aportan
para la FVS en la misma categoria de “animales en un minuto” en el estudio
de validacion del test Barcelona (Pefia Casanova, 1991; y Pefia Casanova,
Guardia,, Bertran y cols. 1997).

El modelo predictivo de Carnero y cols. fue elaborado y validado sobre
dos muestras de validacion diferentes y de varios puntos de la geografia
espafiola, mediante un grupo de colaboracién en la Red Virtual de Neurologia
(Carnero, Lendinez, Maestre, y cols. 1999). La FVS fue explorada en la
categoria habitual de “animales”.

La FVS, también denominada fluidez verbal en evocacién categorial,
representa un instrumento de especial utiidad en la evaluacion inicial de los
pacientes con deterioro cognitvo y bajo nivel de escolarizacion,
constituyendo un complemento idéneo al MMSE-MEC, ya sea en la version de
una sola categoria o varias categorias semanticas como en el Set-test (Pascual
Millan, Martinez, Modrego y cols. 1990y Alberca, Salas, Pérez y cols. 1999).

El modelo de Carnero permite calcular la FVS “esperada” (FVSE),

estableciendo correciones con arreglo a la edad, nivel de escolaridad, sexo
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femenino y presencia de patologias que pudiesen afectar el estado cognitivo,

mediante la féormula:

FVSE = 18,4 — 4,1 (si no escolarizado) + 3,6 (si > 10 afios de escolaridad)

- 1,6 (si > 70 afios) - 2,3 (si mujer) — 2,4 (si patologia con potencial afectacion cognitiva)

La FVSE representa una estimacion indirecta del nivel premdrbido de
funcionamiento normal y puede constituir un referente o estandar de
comparacion. La diferencia entre la FVS observada en la primera visita y la
FVSE permite asi establecer la intensidad del declinar prediagnéstico que haya
afectado a la FVS.

Si dividimos la diferencia entre la FVSE y la FVS observada (FVSO) por el
tiempo de evolucién en afios, al igual que en la férmula para el MMSE,

obtendremos la velocidad de preprogresion para la fluidez verbal:

FVSE - FVSO
Tiempode evolucion (en afios)

Asi obtenemos un indice de la velocidad del declinar para la FVS
durante el tiempo de evolucion antes del diagndstico. Esta tasa de
preprogresion también puede relacionarse con los datos publicados del
declinar medio en la progresion natural (posdiagndéstica) de la EA, que se
sitlan en torno a una pérdida de 1-2 puntos y afio (Morris, Edland, Clark, y cols.
1993); (Pascual, Santos, Fernandez, y cols. 1999, 2001).

3.-RESERVA COGNITIVA Y RESERVA COGNITIVA.

El segundo aspecto que analizaremos es el concepto de reserva
cognitiva, y las definiciones operativas propuestas recientemente por Stern
(Stern, Y. 2002), junto con nuestra propuesta de utilizacién de la tarea de
fluidez verbal (FV) como un posible indice de reserva cognitiva (Garcés,

Fernandez, Rios, y cols. 2002).
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3.1.-RESERVA CEREBRAL.

El concepto de una reserva cerebral o neuronal se ha desarrollado
como posible explicacion para el hecho de la inesistencia de una relacion
directa entre el grado de patologia cerebral y los sintomas clinicos (Stern,
2002). La hipotesis de la reserva cerebral asume que tanto la inteligencia
innata como las experiencias de la vida (educacién, actividades, etc.)
pueden proporcionar una reserva de suplencia en la forma de habilidades
cognitivas que permiten a algunas personas tolerar mejor que a otras los
cambios patoldgicos del cerebro (Katzman, 1993).

Existen datos epidemiolégicos que apoyan la hipoétesis de la reserva
cerebral y que incluyen observaciones por las que una mayor educacién y un
mayor nivel de estatus laboral se asocian con un descenso del riesgo para la
demencia incidental que aumentaria en proporcién al mayor nivel de
escolarizacion y protegeria de los efectos de la EA (Stern, Gurland, Tatemichi, y
col. 1994 y Alvarado, Zunzunegui, Del Ser, y cols. 2002).

Sin embargo, no todos los estudios epidemiolégicos han encontrado
este efecto protector (Cobb, Wolf, Au, y cols. 1995). La reserva cerebral se ha
operativizado como un modelo tipo “umbral” en el que tendria un papel de
proteccion frente a las lesiones. Se ha propuesto el término de “capacidad de
reserva cerebral” (Brain Reserve Capacity) como un constructo hipotético que
se podria concretar en variables como tamarfio cerebral o nimero de sinapsis
(Satz, 1993).

Este modelo reconoce la existencia de diferencias individuales en la
capacidad de reserva y la existencia de un nivel de umbral critico. Una vez la
reserva cerebral ha disminuido por debajo de dicho umbral aparecerian los
déficit. Si consideramos la EA como una pérdida de sinapsis, el modelo umbral
asume que cuando las sinapsis estan disminuidas por debajo del nivel critico
los sintomas iniciales aparecerian. Las diferencias individuales en la capacidad
de reserva cerebral explicarian las diferencias temporales (precoz, tardia) de
expresion clinica a igualdad de carga patolégica.

En un trabajo muy reciente, utilizando la perfusion cerebral regional
como indice de carga patoldgica (la menor perfusidon indica mayor carga de
patologia) y la participaciéon en actividades de la vida diaria como indice de

la reserva cerebral, se vuelve a comprobar que a igualdad de intensidad de la
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demencia, los pacientes con mayor indice de actividades (y, por tanto, se
estima que mayor reserva) presentan una menor perfusion regional (Scarmeas,

Zarahn, Anderson, y cols. 2003).

3.2.-RESERVA COGNITIVA

La reserva coghnitiva se ha definido como la capacidad de activacion
progresiva de redes neuronales en respuesta a demandas crecientes, y es un
nuevo modelo tedrico para el concepto de reserva cerebral (Stern, 2002). En
este sentido, la reserva cognitiva seria un proceso normal, utilizado por el
cerebro sano durante la ejecucién de las diversas tareas intelectivas. También
se ha propuesto un segundo tipo de reserva cognitiva que permitiria la
“compensacion”, es decir, el uso de las estructuras cerebrales y redes
neuronales que no son utilizadas normalmente por los sujetos sanos durante la
ejecucion de una tarea y que si se activarian en presencia de dafio cerebral
cuando las redes habituales para dicha tarea no funcionasen de modo normal
(Stern, 2002).

A partir de ahora utilizaremos el término de reserva cognitiva en el
sentido de proceso normal de activacion progresiva de redes neuronales en su

aplicacion a las tareas de fluidez verbal semantica (Pascual et al. 2001).

3.2.1. RESERVA COGNITIVA EN FLUIDEZ VERBAL SEMANTICA

En la utilizacion clinica habitual de los test de FVS, los sujetos deben
generar nombres dentro de una categoria restringida, sin repetirse y tantos
como sea posible por unidad de tiempo, registrandose normalmente el
rendimiento producido en un minuto. En estas condiciones, el esfuerzo
cognitivo para la generacion de nombres en la segunda mitad de los 60
segundos es probablemente mayor que en la primera mitad (0-30 seg). Este
mayor esfuerzo cognitivo se debe a una mayor demanda de recursos
cognitivos durante la segunda mitad de la tarea, en atencidn sostenida,
memoria de trabajo para el mantenimiento on-line de los nombres ya
generados, y un mayor esfuerzo en la busqueda de nombres en el Iéxicon
(Garcés ey al. 2002; y Pascual et al. 2001).

Este mayor esfuerzo cognitivo durante la segunda mitad de la tarea de

FVS tiene un claro paralelismo con la definicion de reserva cognitiva (Stern,
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2002), y puede implicar una mayor activacion cerebral durante la segunda
mitad de la FVS que durante la primera mitad. Nuestro grupo ha propuesto
que el numero de nombres generado en la segunda mitad del minuto puede
servir como medida de la reserva cognitiva (R.cog.) en las tareas de fluidez
verbal. Se puede expresar en la siguiente definicion operativa:

R. cog. en FV = Nimero de nombres en la 22 mitad de la tarea de FV

3.2.1.1 Valores de referencia para la reserva cognitiva en fluidez verbal
semantica.

En un trabajo prospectivo (Garcés et al. 2002; y Pascual et al. 2001)
sobre 94 controles normales entre 50-79 afos de edad hemos analizado el
numero global de nombres generado en la tarea habitual de FVS (animales en
un minuto), asi como el nimero de nombres generado en la primera mitad (0-
30 segundos) y en la segunda mitad (30-60 segundos) de la tarea.

Distribuyendo al grupo total por edades, en la quinta década (50-59
afos) se exploré un grupo de 46 controles normales, con edad media de 54 + 3
afos que obtuvieron una media de 23 + 6 14-36 nombres de animales en un
minuto. En la sexta década (60-69 afios) se exploré un grupo de 22 sujetos
control, con edad media 64 + 3 afios, que obtuvieron una media de 17 + 4 (9-
30) nombres de animales en un minuto; en la séptima década (70-79 afios) se
exploré un grupo de 26 controles con edad media 74 + 3, que obtuvieron una
media de 16 * 4 6-25 nombres de animales en un minuto. El nivel de
escolarizacion en afios fue de 12 + 5 (0-18) para los sujetos de la sexta y
séptima décadas y de 16 + 5 (5-24) para los de la quinta década (Garcés et al.
2022).

3.2.1.2 Reserva coghnitiva en FVS alta, normal y baja.

En la tabla siguiente se muestran las distribuciones percentiles para las
tres décadas, tanto en el valor de FVS global (animales en un minuto) como
para el numero de nombres generado en la primera (0-30 seg) y segunda
mitad de la tarea (30-60 seg). La visualizacion simultanea de la distribucion
percentil para la FVS global y para la primera y segunda mitad de la tarea
permite situar el rendimiento obtenido por un sujeto en valores percentiles para

el rendimiento global y para los dos periodos de tiempo. De acuerdo con la
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definicidn operativa expresada arriba, y de modo preliminar, hemos propuesto
una clasificacion de la Reserva cognitiva en FVS en tres tipos: Reserva
coghnitiva alta, normal y baja en funcién de la situacion percentil del nimero
de nombres generado en los 30-60 segundos de la tarea de FV (Garcés et al.,
2002; y Pascual et al. 2001):

52 dec P10 | P25 | P50 | P75 | P90
FVS tot. 15 18 22 28 32
12mitad | 9 12 14 17 21
2°mitad | 5 7 8 10 12
62 dec P10 | P25 | P50 | P75 | P90
FVS tot. 12 15 16 19 22
12 mitad | 7 8 11 13 16
2°mitad | 4 5 6 7 8
72 dec P10 | P25 | P50 | P75 | P90
FVS tot. 10 13 15 18 21
12mitad | 6 9 10 12 15
2° mitad | 3 4 5 7 9

Tabla 22 Percentiles FVS global y primera y segunda mitad

—R. cog. en FVS baja: nim. nombres < P25.
—R. cog. en FVS normal: nium. nombres entre P25, P75.

—R. cog. en FVS alta: num. nombres > P75.

En un estudio preliminar 44 nuestro grupo ha analizado en pacientes con
EA y con deterioro cognitivo ligero (MCI) el rendimiento en la segunda mitad
de la tarea de FVS con arreglo a los criterios expresados. Se encontré una R.
cog. en FVS baja en el 31% de los controles, el 69% de los pacientes con MCIl y
en el 91% de los pacientes con EA. Estos datos sugieren que la FVS se afecta
mas precozmente en los pacientes con MCI en el periodo de los 30-60 seg que

en los 0-30 seg. iniciales.
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CAPITULO 7.

TRASTORNOS PSIQUIATRICOS ASOCIADOS
LAS DEMENCIAS

1.-DEFINICION Y PREVALENCIA

Hay una gran cantidad de términos para describir estas caracteristicas

principalmente consisten en un ndmero de sintomas psiquatricos y de

alteraciones en el comportamiento que son parte del sindrome de demencia.

“Caracteristicas no cognitivas” es un término utilizado para diferenciarlas de los

aspectos “cognitivos” de la demencia. Los sintomas psicolégicos y de

comportamiento en la demencia y las caracteristicas neuropsiquiatricas, son

frases alternativas aceptadas internacionalmente (Finkel, et al, 1997).

Las alteraciones comunes se detallan a continuacién, junto con su

prevalencia en la demencia:

e Sintomas psiquiatricos

(0]

O O O O o

Cambio de personalidad 100%

Depresion 25-65%

Alucinaciones (visuales y auditivas) 15-20%
Ideas paranoicas 30%

Errores de Identificacion 20%

Manias 2%

. Alteraciones en el comportamiento

O O O O o o

(0]

Agresion (fisica o verbal) 20-30%

Agitacion 80%

Deambular 25%

Desinhibicion sexual 10%
Incontinencia(predominantemente urinaria) 50-60%
Aumento del apetito 5-10%

Gritos 5%

Dado que estas caracteristicas han sido descritas y medidas muy

recientemente en la literatura cientifica, existe una amplia variacion entre los
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estudios que estiman su prevalencia (Burns, et al, 1990 y Allen y Burns, 1995).
Pueden ocurrir en determinados momentos durante la enfermedad y luego
desaparecer, por ejemplo: los sintomas psiquiatricos tienden a ocurrir en
periodos relativamente tempranos y las alteraciones de comportamiento en
los mas tardios. Puede haber grandes diferencias entre tasas de prevalencia,
en los estudios que registran su presencia durante un mes previo a la entrevista
o si han sido registrados como que han estado presentes en algin punto
desde el inicio de la demencia (generalmente definido en términos del primer

sindrome de pérdida de memoria).

2.-IMPORTANCIA DE LAS CARACTERISTICAS COGNITIVAS
Se deben destacar cinco puntos importantes:

i. El hecho de causar estrés y agotamiento, en particular entre los
cuidadores y las personas demenciadas que que viven en su hogar, puede ser
unarazon para la internaciéon en centros de cuidados a largo plazo.

i. Pueden ser utiles para el diagnoéstico temprano de la demencia. Los
cambios de personalidad y los cambios emocionales sutiles tienden a ocurrir
temprano (a menudo las familias sélo los registran en un repaso retrospectivo)
y se necesita mas investigacion para evaluar si su presencia indica que se trata
de los estadios tempranos de la demencia, tal vez, ain antes de que se haga
notoria la pérdida de memoria.

ii. Puede ayudar en el diagnésticoo diferencial de la demencia. Las
personas que padecen demencia de Lewy sufren alucinaciones visuales e
ideas paranoicas prominentes; las personas con demencia vascular presentan
una relativa preservacion de la personalidad y algunos estudios han sugerido
qgue estan mas deprimidos; las personas con demencia del I6bulo frontal son
mas apaticas y al principio sufren de cambios de personalidad.

iv.  Aun cuando se ha hecho muy poco progreso en el tratamiento de
los déficits cognitivos en la enfermedad de Alzheimer (EA), los tratamientos
farmacolégicos existentes y otras intervenciones terapéuticas, pueden tener un
impacto importante sobre las caracteristicas no cognitivas.

v. La proporciéon de personas demenciadas que presentan estos
sintomas es mucho mayor que la encontrada en el resto de la poblacién. Por

lo tanto, hay algo sobre el proceso de demencia que causa estos sintomas. Los
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sintomas tales como depresion, delirios y alucinaciones pueden ocurrir a
cualquier edad; a menudo en ausencia de todo desorden cerebral
identificable, como sucede en las personas con esquizofrenia o depresion. El
investigar las causas y la asociacion de estas caracteristicas de demencia,

podria aclarar la causa de otras formas de desorden mental.

3.-DEMENCIA Y TRANSTORNOS CONDUCTUALES

El concepto demencia ha variado a lo largo de los tiempos, de tal
manera que se ha metamorfoseado su taxonomia (“demencia como
sindrome” y “enfermedades que cursan con demencia”), al igual que sucede
con otras enfermedades como Parkinson, cefalea, epilepsia, etc. (Martinez
Lage, Martinez Lage, y Alvarez, 1996). Sin embargo, los trastornos psicologicos y
del comportamiento del paciente con demencia tipo Alzheimer no han
variado, constituyendo posiblemente el aspecto mas inquietante para el
cuidador principal tras el trance de someterse al diagndstico de una
enfermedad de la que en la mayoria de las ocasiones carece de una
informaciéon certera. Tener que aceptar la realidad de que alteraciones
comportamentales que desconocian pudieran llegar a estar presentes en
aquella persona a la que comienzan a desconocer supone que deslindemos
todo lo mejor que podamos aquellas disfunciones conductuales y psicolégicas
gue brotan en un organismo que alberga, también, sufrimiento.

Sabemos que los trastornos que aparecen en la mente del paciente
con DTA son ocasionados por un deterioro de la funcidén colinérgica en la
corteza cerebral, en el hipocampo y en los sistemas limbicos relacionados.

Esta alteracidn anatomopatolégica sera la causante de la disfunciéon
cognitiva progresiva y el aminoramiento en la capacidad de efectuar las
actividades de vida diaria (Ferry, Masliah, Salmon, y cols. 1991). Su importancia
es tal que constituyen el 50% de los problemas que se plantean en las consultas
de demencia, una cifra que se eleva al 90% entre los ingresados en centros
residenciales especificos para tal enfermedad.

Partiendo de la base de que la DTA es mas frecuente en las personas
gue superan los 65 afios (Lobo, Launer, Fratiglioni, y cols. 2000). Es oportuno

referirnos a aspectos que puedan acompafar al individuo en su forma de ser.
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O lo que es lo mismo, ¢pueden existir factores influyentes en el ser humano que

condicionen comportarse de una u otra manera al envejecer?

3.1.-CAUSA

Se han sugerido varias razones como causas de estas caracteristicas en
la demencia (Berrios, 1989). Los cambios biolégicos cerebrales son las causas
mas probables y se han establecido correlaciones entre la presencia de estos
sintomas con cambios estructurales en el cerebro (Forstl et al, 1992). Los
escaner de cerebros han demostrado que las areas del cerebro que tienen la
funcién de controlar el movimiento (los ganglios basales) estan asociados con
tipos particulares de delusiones y que cuando hay atrofia severa (reduccién)
del cerebro, la depresidon es relativamente rara. Los estudios post-mortem han
identificado, con gran detalle, regiones del cerebro donde la pérdida de
células y la presencia de placas y ovillos neurofibilares (los tres rasgos
patolégicos distintivos de la presencia de la DTA) estan asociados con
sintomas de depresidn. Los cambios neuroquimicos en el cerebro parecen
estar asociados con otros sintomas.

Otra teoria, dice que estas caracteristicas son entendibles en términos
de los déficits cognitivos que ocurren en la demencia, es decir, son una
consecuencia inevitable de la enfermedad. Es facil imaginar que olvidar
doénde se dejo la cartera, probablemente puede hacerlo pensar a uno que
alguien larobé6 y que la incapacidad del cerebro de reconocer a un miembro
de la familia conduce a la idea de que la persona ha sido reemplazada por
otra. Es menos facil explicar otros sintomas.

Las personas demenciadas, a menudo y por una variedad de razones,
desarrollan estados de confusibon como parte de su enfermedad
generalmente como consecuencia de una enfermedad fisica tal como una
infeccion del tracto urinario. Puede surgir una forma leve de confusibn como
sucede en las personas que no padecen demencia y que tienen estados de
confusidon agudos por razones puramente fisicas.

Finalmente, algunas personas hasta han sugerido que estas
caracteristicas son una reacciéon natural de las personas demenciadas hacia

su entorno, al saber que estan perdiendo sus capacidades. Es probable que
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una combinacion de estos factores sea la responsable de la presencia de

estos sintomas en cada individuo.

3.2.-MANEJO

Este puede describirse en términos farmacolégicos (drogas,
medicamentos) y no farmacoldgicos, pero no hay que dejar de reconocer
que los dos enfoques son mutuamente excluyentes. Cuando alguien
demenciado muestra una 0 mas caracteristicas no cognitivas, es de vital
importancia que se haga una evaluacion psiquiatrica completa. Por ejemplo,
las personas pueden ser agresivas porque estan experimentando una
alucinacion auditiva en forma de una voz que les dice que la gente esta
tratando de hacerles dafio por lo que deben defenderse. También, es
necesario realizar un examen fisico ya que el inicio repentino de sintomas
como este, puede indicar la presencia de un estado de confusidén y por lo
tanto una enfermedad fisica que necesita ser identificada con claridad y
también tratada. Una vez hecha la evaluacion y excluida la enfermedad
fisica, hay que iniciar el tratamiento, pero soélo si el sintoma resulta angustiante
para la persona y/o el cuidador, o hace a la persona menos habil en su
funcionamiento. A menudo, una explicacién simple al cuidador puede ser
suficiente. No es nada raro que el cuidador haya identificado una estrategia
para manejar el problema antes de que la persona sea atendida por un
profesional de la salud. Hay un a cantidad de estrategias, no
medicamentosas, que pueden ser muy utiles para aliviar algunos sintomas no
cognitivos. Pero cuando las estrategias fallan, generalmente, los sedantes
pueden ayudar cuando hay agitacion; las drogas antipsicéticas ayudan
cuando hay ideas persecutorias y los antidepresivos pueden aliviar los sintomas
de la depresidn. Sin embargo, algunos sintomas pueden no responder al

tratamiento.

4.-LAS ALTERACIONES PSICOLOGICAS Y CONDUCTUALES EN LA EA

La psicopatologia en el paciente con DTA genera una gran importancia
dentro del espectro terapéutico del mismo, dado que no sélo va a afectar al
paciente, sino también a la familia, y dentro de ella al cuidador principal, cuya

conducta alterada puede hacerle enfermar. Lamentablemente, aparecen ya
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noticias de contenido tragico en los medios de comunicacién (Garcia, y
Cotera, 2002) asociadas a insoportables jornadas de cuidadores y pacientes
con DTA en el domicilio que seran mas frecuentes en el futuro (Jorm y Jolley,
1998). Es, por tanto, importante adecuar el conocimiento del profesional a las
posibles medidas terapéuticas de un cuidador que ha de formarse en dar
cuidados para cuidar al sujeto y no dafarse por tal circunstancia (Pascual,
1999).

Entre las muy frecuentes y variadas alteraciones psicolégicas que
pueden aparecer en el enfermo con DTA se encuentran las siguientes,
agrupadas en cuatro grupos:

a. Trastornos psicoticos, agresividad y agitaciéon psicomotriz.

b. Trastornos de la afectividad.
c. Trastornos del suefio.
d

. Trastornos de la conducta social.

4.1.-TRASTORNOS PSIQUIATRICOS, AGRESIVIDAD Y AGITACION PSICOMOTRIZ

La prevalencia de la sintomatologia psicética oscila entre el 12 y 70% de
los casos, siendo este rango tan amplio debido a la variabilidad por la que
distintos estudios traducen este sintoma. (Wragg y Jeste, 1989). De la totalidad,
se acepta que se da en el 50% cuando la demencia es de origen tardio y el
20% si es de inicio precoz.

Los principales sintomas psicéticos en las demencias son: paranoias,
alucinaciones, delirios y falsos reconocimientos (Rosen y Zubenko, 1991). Entre
el 20% y el 50% de los casos presentan ideas delirantes, sobre todo en formas
leves y moderadas. Los delirios suelen ser més simples, menos elaborados,
siendo los mas frecuentes aquellos que se refieren a persecucion, celos,
perjuicio personal, robo, sustitucion o sindrome de Capgras (creencia de que
unas personas estan sustituyendo a otros conocidos por €él), o que en su casa
viven extrafios (entorno fantasma) (Burns, 1996), o que las personas que
aparecen en la television entran en su domicilio (signo de la imagen) (Morris,
Rovner, y Folstein, 1990). En otras se produce la idea delirante del abandono
(Tariot y Blazina, 1994). En ocasiones, afortunadamente son escasas, por la
resistencia al tratamiento que se produce, el paciente puede sufrir el delirio

dermatozoico de Ekbon, por el que el paciente cree tener gusanos por el
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cuerpo o debajo de la piel (Gross y Huber, 1998). No obstante, es conveniente
no confundir los delirios con las confabulaciones, es decir, las falsas historias
con las que el paciente intenta “rellenar” sus vacios mnésicos.

La presencia de ideas delirantes es un factor de riesgo para que
aparezca agresividad fisica, segun diferentes autores (Gilley, Wilson y Beckett,
1997). Entre el 15-50% de DTA aparecen alucinaciones, predominantemente
visuales, aunque también pueden ser auditivas y olfatorias o cenestésicas.
Aparecen fundamentalmente en las fases moderadas de la enfermedad
(Sweater, 1994). Sugieren mal prondstico y rapido deterioro cognitivo. Una
alucinacion visual habitual es ver personas no conocidas o sentidas como
hostiles en su propio domicilio, y que en la realidad no existen. Cuando al
paciente le son molestas, requieren instaurar tratamiento. En otras ocasiones
no son motivo de congoja para el paciente (si posiblemente para el cuidador)
y no precisan intervencion especifica.

Es atil afadir que los datos disponibles llevan a suponer que en
pacientes con moderado deterioro de la funcidén cognitiva puede existir una
relacidon entre errores de percepcion visual y alucinaciones. Un porcentaje
importante de pacientes con demencia sufre déficit funcional en relacién con
agnosia visual, y muchas tienen dificultad en su agudeza visual con la pérdida
de sensibiidad para percibir contrastes, especialmente en las frecuencias
bajas. En estos individuos resulta dificil delimitar luz y oscuridad, explicando en
parte entonces las alucinaciones visuales y errores de identificacion que
puedan sufrir (Burns, 1996).

Los falsos reconocimientos son percepciones erréneas de ciertos
estimulos externos que pueden definirse como errores de percepcion
relacionados con una creencia, conviccidén o elaboracién que se sostiene
falsamente con intensidad delirante. Los cuatro tipos mas frecuentes de falsos
reconocimientos son: presencia de personas en su propio domicilio, errores de
identificacion del propio yo del paciente (no reconoce su imagen en el
espejo), no reconocimiento de otras personas de su entorno y no
reconocimiento de personajes que ve en la televisidon y que los imagina en su
forma real, tridimensional. Dentro de esta alteracion, son caracteristicos los

siguientes sindromes:
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a. de Capgras, creencia de que unas personas estan sustituyendo a otros
conocidos por él a citado anteriormente;

b. de Fregoli, en el que el paciente esta convencido que las personas se
disfrazan para parecer otras e influir sobre ellos;

c. de la intermetamorfosis, en la que el aspecto fisico de una persona se

percibe como si fuera de otra (Ellis y Young, 1990).

4.2.-TRASTORNOS DE AFECTIVIDAD

El mundo de los afectos tiene una expresiobn muy variable en los
pacientes con DTA, debido fundamentalmente a las dificultades para
procesar las informaciones de caracter emocional que perciben y dar
respuestas adecuadas y proporcionadas a ellos. Principalmente nos
referiremos a la ansiedad y la depresion.

La ansiedad en la demencia se relaciona con las primeras fases
fundamentalmente, sin estar relacionada con la gravedad de la patologia. No
obstante, habria que significar su importancia con el espacio del cuidador
informal, al que le genera una gran tensidon y al que terapéuticamente hay
que responder faciltando el control del paciente (Pascual, 2001). Puede
aparecer acompafnando a otros sintomas conductuales o hacerlo de forma
aislada. A menudo expresan preocupaciones por tematicas a las que
anteriormente eran ajenos (su situacion financiera, su familia, etc.).

Es frecuente la aparicion de la sintomatologia que caracteriza al
llamado “Sindrome de esperando a Godot”, en el que el paciente espera un
acontecimiento real o imaginario, y pregunta reiteradamente cuando
sucedera (¢,cuando vendra Antonio...? ¢{Nos vamos ya...?). Asimismo, no son
infrecuentes las fobias (a lavarse, estar a oscuras, salir de casa, estar con otras
personas en un salén, etc.), que generan cotidianos trastornos ansiosos
importantes. Otro sintoma de ansiedad caracteristico es el temor a quedarse
solos (Reisberg, Borenstein, Franssen y cols. 1986).

Puede considerarse una fobia al considerar la ansiedad de una manera
totalmente desproporcionada a cualquier peligro real, y resultar muy dificil ser
soportable para el cuidador.

En cuanto a la depresion, es frecuente que aparezca en los estadios

iniciales o moderados. Existen discrepancias entre los autores acerca de su
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prevalencia, oscilando entre el 25% y el 85% (Martin, 1999). Algunos incluso lo
asocian directamente con el aumento en su mortalidad. Sin embargo, hasta
hace relativamente pocos afios se dudaba realmente que el paciente
demente pudiera deprimirse. La depresidn se ha relacionado en el paciente
DTA con la alteracibn de los sistemas dopaminérgicos, en especial el
noradrenérgico (Loebel y Leivobici, 1994).

Su diagndéstico no es facil, ya que existe un solapamiento de sintomas de
los dos trastornos mentales: alteraciones del suefio, peso, emotividad,
sociabilidad, apetito, etc. En otras ocasiones son evidentes la tristeza y la
anhedonia que sufren los pacientes. La clave resulta ser la rapidez en la
instauracion de los sintomas. En ocasiones, muy pocas lamentablemente por el
deterioro cognitivo del paciente (y siempre en periodos precoces de su
enfermedad), logra dar pistas al terapeuta (ideacién autolitica, desesperanza)
que lo orienta definitivamente hacia el diagnéstico y posterior tratamiento. Es
por ello muy recomendable valorar los signos antes que los sintomas. Sighos
como pérdida de interés por el entorno, tendencia al llanto, lentitud en el
habla y en los movimientos, despertar precoz, agitacion, etc., son frecuentes
en este tipo de alteraciéon en fases precoces de la DTA. Cuando la demencia
es avanzada, los signos se tornan mas atipicos, apareciendo en mayor
frecuencia los fendmenos psicomotores que los intrapsiquicos. Entre los signos
mas frecuentes: ausencia de reactividad al entorno, apariencia sombria o
triste, afectacion emocional (lanto, miedo), con una actitud demandante de
ayuda hacia aquellos que le rodean. En otras ocasiones el paciente transmite
inquietud psicomotriz traducible en autoagresion (se tira del pelo, se pellizca,
se golpea, etc.), gritos, caminar asustado, etc. (Christensen, Giriffiths,

Mackinnon y clos. 1997).

4.3.-TRASTORNOS DEL SUENO

Las alteraciones del suefio las padecen entre el 40 y el 70% de los casos
de pacientes diagnosticados de DTA. (Sweater, 1994). Es frecuente que el
paciente duerma por el dia de una manera franca o a pequefios intervalos.
Tampoco suele ser infrecuente la circunstancia de que estén poco activos
durante el dia y se comporten muy inquietos por la noche. En muchas

ocasiones son los sintomas que sufren por el dia, como la desorientacion, se
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incrementan por la noche debido a que carecen del menor vestigio relacional
con su alrededor. No debemos obviar tampoco que las alucinaciones
auditivas o visuales se incrementen por la noche y le generen temores
nocturnos. Por ultimo, entre otras muchas causas, es importante pensar que las
molestias urinarias en el hombre, fundamentalmente, y la incontinencia urinaria
y fecal en ambos va a producir molestias locales que impediran el correcto

descanso.

4. 4.-TRASTORNOS DE LA CONDUCTA SOCIAL

Las alteraciones conductuales ocasionan un importante cisma de
convivencia en el domicilio del paciente, dado que se va a convivir con un
sujeto imprevisible y con una dificil contencion en las primeras fases de la
enfermedad. Es por ello muy aconsejable orientar a su entorno afectivo hacia
entrenamiento en el control de sintomas de la enfermedad (Pascual, 1998).

Entre las variadas alteraciones en la conducta del paciente con DTA
destaca el “vagabundeo”. Este caminar frecuente y sin direccion le ocasiona
un trastorno ansioso que conlleva consecuencias fisicas (agotamiento, dolores
musculares, pérdida excesiva de su peso corporal, etc.) y psiquicas (fobias,
sensacion de estar encerrado, angustia, etc.) (Burns, Lewis, Jacoby y Levy,
1991).

Otra alteracion importante es la agresividad fisica o verbal, presente en
el 20% de los casos (Burns y Jacoby, 1990). Esta agresividad suele contrastar
con su personalidad y forma de comportamiento anterior. Representa un
estado importante de tensién, con ansiedad, manifestada a través de una
agitacion psicomotriz proveniente en muchas ocasiones a depresion,
situaciones catastréficas imaginadas, dolor fisico, cansancio, ambiente que le
rodea, efecto de medicamentos o de la propia evolucion de la demencia.

Los actos repetitivos son otros de los signos que mas tension provocan en
el ambiente que acoge al paciente con DTA. El cerebro, normalmente,
programa conductas para llevar a cabo una acciéon. Cuando finaliza ésta, el
patron de conducta desaparece. Sin embargo, en este paciente no sucede
asi, y la accion queda “bloqueada”, repitiéndose sin sentido adaptativo ni en

plazo concreto.
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Los trastornos de la conducta alimentaria llegan a presentarse en el 60%
de los pacientes. En las fases de comienzo o moderadas puede aumentar o
disminuir su apetito de una forma alarmante.

Respecto de los cambios bruscos en torno a sus sentimientos y
expresiones emocionales, es habitual que estos enfermos pasen rapidamente
de la alegria al llanto y viceversa. Suelen apreciarse en fases de comienzo y
moderadas.

Las reacciones catastroficas, como alteracion en su conducta, es
también caracteristica del paciente con DTA la agitacidon, angustia y
respuesta fisica desproporcionada en relaciéon con la causa provocante.

El empeoramiento conductual con el anochecer, conocido también
con su nombre anglosajon, sundowning, consiste en desorientacion,
reacciones catastroficas y comportamiento agresivo. Se explica de forma que
con la falta de luz disminuye la capacidad de interpretar los estimulos (objetos
0 personas) que no se pueden identificar faciimente.

En cuanto a la desinhibicion, el paciente se comporta de forma
impulsiva e inapropiada. Suele distraerse faciimente y es emocionalmente
inestable. Socialmente es imprevisible.

El sindrome de Kluver-Bucy, aunque afortunadamente no es muy
frecuente, cuando se manifiesta provoca un gran trastorno ambiental. Es una
manifestacibn compleja caracterizada por hiperoralidad, hipermetamorfosis,

placidez emocional, agnosia visual y alteraciones en la conducta sexual.
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CAPITULO 8.

DEMENCIA TIPO ALZHEIMER

1. DEMENCIAS DEGENERATIVAS DE PREDOMINIO CORTICAL: ENFERMEDAD
DE ALZHEIMER

En noviembre de 1906 Alois Alzheimer presentd, en una reunién de
psiquiatria  germdnica, la comunicacién titulada "Una enfermedad
caracteristica de la corteza cerebral' en la que describid el caso clinico de
una mujer de 51 anos que habia desarrollado, en un periodo breve de tiempo
y de modo progresivo, pérdida de memoria, desorientacién, afasia, apraxia,
agnosia, parafasias y mania persecutoria. La autopsia cerebral mostrd atrofia
generalizada y arterioesclerosis. En el examen neuropatoldgico se observd vy
describid, por vez primera en la historia de la neuropatologia, la presencia de
neurofibrillas (ovillos neurofibrilares) y de depdsitos de una sustancia andédmala
(amiloide) que se asociaba a una marcada pérdida neuronal en la corteza
cerebral. Cuatro afos mds tarde, en 1910, se reconocia la enfermedad
descrita por Alzheimer como una demencia presenil. El interés clinico por esta
entidad comenzé en la década de 1960 y fue aumentando progresivamente
(Lopez- Pousa, 1996).

La enfermedad de Alzheimer (EA) es uno de esos paradigmas que en los
Ultimos 20 aios pasd de ser una anécdota en los libros de medicina a un tema
prioritario de la salud, con multitud de publicaciones en todos los idiomas. La
entidad pasd de ser en poco tiempo la proyeccién acelerada y prematura del
envejecimiento cerebral normal para convertirse en una enfermedad genuinag,
nosolégicamente definida, con una profunda raigambre genética, que afecta
a mds de 20 millones de personas y pone en riesgo a mds de 70 millones de
ciudadanos en los préximos 20 anos (Cacabelos, 1999).

El extraordinario crecimiento de la poblacidn mayor de 65 anos en los
paises desarrollados, el aumento de la esperanza de vida en los paises con
economias no consolidadas, el creciente aumento de las tasas de

discapacidad en la poblacién anciana, el aumento de los costos
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sociosanitarios, la explosidn del conocimiento cientifico, la irrupcidén en el
marco publico de los avances en el mapa del genoma humano, la difusién del
conocimiento a fravés de los medios de comunicacion de masas y la
preocupacién personal de las familias en las cuales se manifiesta el fendmeno
del deterioro cognitivo asociado a una demencia, han hecho que la
conciencia publica y la atencidn general se preocupen por entender las
consecuencias que fiene la demencia sobre la salud de las personas y la
economia de los estados.

Las demencias degenerativas corticales (DDC) son enfermedades que
afectan a la corteza cerebral de forma primaria. Inicialmente causan
trastornos cognitivos que recaen sobre funciones cldsicamente consideradas
corticales, como: el lenguaje, las praxias y las gnosias, y estos sintomas
predominan a lo largo de toda la evolucién. Los trastornos motores,
piramidales o extrapiramidales, las alteraciones sensitivas y los signos
cerebelosos estdn ausentes o aparecen mds tarde. Estos hechos bdsicos
diferencian las DDC de las demencias subcorticales.

Las, DDC son de dos tipo. El primero, la afectacion cerebral es bilateral y
relativamente simétrica. Las funciones inicialmente alteradas tienen una
representacién bihemisférica amplia, como ocurre en la memoria y un
ejemplo caracteristico es la enfermedad de Alzheimer.

El segundo tfipo de DDC, tiene un inicio focal, de forma unilateral o
claramente asimétrica, y la enfermedad se manifiesta clinicamente como un
cuadro cognitivo focal: frontal anterior, posterior, parietal y un ejemplo
caracteristico es la enfermedad de Pick.

La enfermedad de Alzheimer es una entidad anatomoclinica que se
define clinicamente por causar demencia y, morfolégicamente por provocar
la aparicion de depdsitos proteicos insolubles, unos de localizacion
extracelular, la placa senil, y ofros de localizacién intracelular la degeneracion
neurofibrilar.

La enfermedad estd infimamente ligada al envejecimiento y afecta a
ambos sexos. Tiene un curso progresivo que lleva a la muerte
aproximadamente entre 5y 12 anos después de las primeras manifestaciones

clinicas.
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2. CONCEPTO.

El primer concepto que hay que definir es el de demencia. La
demencia debe entenderse como una entidad nosoldgica caracterizada por
la desintegracién global de las funciones superiores del Sistema Nervioso
Central (SNC). En ella convergen alteraciones cognitivas (memoriq,
inteligencia general, pensamiento abstracto y operativo, lenguaje, praxias,
gnosias), conductuales (psicomotricidad consciente, emociones, conducta
relacional, sueno, dalimentacién, personalidad, cardcter) y funcionales
(psicomotricidad inconsciente, marcha, capacidad de desenvolvimiento en la
vida diaria). De ello resulta que la demencia es un sindrome caracterizado por
disfunciones progresivas y comunmente irreversible, en tres dreas:

e Cognitiva: amnesia, apraxia, agnosia, afasia.

e Conductual: ansiedad, agitacién, trastorno depresivo, trastorno
psicotico, trastorno de sueno, trastorno de conducta general, trastorno de
conducta alimentaria.

e Funcional: frastorno del movimiento, discapacidad funcional
operativa por fracaso cognitivo-conductual, discapacidad sistémica para
actividades cotidianas (Cacabelos, 1997).

En esta categoria nosoldgica de demencia se engloban mds de 80
entidades clinicas diferentes seglin criterios clasificatorios. Es importante
concienciarnos de gque la demencia representa mucho mds que un simple
frastorno de memoria y que los componentes conductual y funcional fienen
incluso mayor relevancia que el componente cognitivo en términos
etiopatogénicos, diagndsticos, terapéuticos, socioecondmicos y asistenciales
(Cacabelos et al., 2000).

Por su parte, la Enfermedad de Alzheimer se define como una
demencia degenerativa de base genética, en la que convergen multiples
factores etiopatogénicos, caracterizada por la muerte prematura y progresiva
de las neuronas, cuya tipificacion fenotipica estd representada por:

a. Cuadro clinico de demencia degenerativa primaria,

b. Evidencia bioldgica de demencia demostrada por procedimientos
diagnésticos instrumentales y/o marcadores bioldgicos fenotipicos,

c. Asociacién genética a alteraciones gendmicas especificas y
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d. Presencia anatomopatolégica de indicadores de EA: placas seniles,
deposicion amiloidea, ovillos neurofibrilares, pérdida de contactos sindpticos,
muerte neuronal selectiva (Cacabelos, 1999). Este concepto separa
categdéricamente la EA de otras formas de demencia y establece una clara

barrera entre EA y envejecimiento cerebral (McKee y Jacobson, 2000).

3. ETIOLOGIA

La efiopatogenia de la demencia en general y de la EA en particular es
enormemente compleja pues implica descifrar las bases bioldgicas
responsables de la muerte prematura de las neuronas. Todas las células de
nuestro organismo estdn sujetas a un programa genético que regula su
génesis, diferenciacién, especializacidn y muerte. Algunas células viven
minutos, horas, dias, meses o anos, dependiendo de su funcidn y del momento
madurativo del individuo. Las neuronas son células altamente diferenciadas
que no se dividen y duran tanto como el ser vivo al que pertenecen. En el caso
de la EA, las neuronas sufren un proceso de destruccion gradual que empieza
probablemente en el momento en el que el cerebro deja de madurar
alrededor de los 25-30 anos. De modo que pasan entre 30 y 40 anos desde que
se inicia el deterioro neuronal hasta que se manifiesta la enfermedad (Braak et
al., 1994 y Cacabelos, 1999).

La etiopatogenia de la enfermedad de Alzheimer es multiple. En menos
del 1% de los casos es hereditaria y en ellos se transmite de forma autosémica
dominante debido a una alteracion de los cromosomas 1 (mutacion STM-2), 14
(mutacion S-128) 6 21 (mutacién de la proteina precursora del amiloide). El
portador de la mutacidn padece la enfermedad, que suele manifestarse
precozmente, aunque la imagen clinica es similar a la de los casos no
hereditarios (Lozano, 1996).

En los casos restantes, es decir, en la inmensa mayoria, la etiologia es
probablemente multifactorial, relacionada con diversos factores de riesgo, en
gran parte de naturaleza genética. Se trata, por tanto, de una mayor o menor
predisposicion, de hecho, la enfermedad de Alzheimer es frecuente si se tiene
un pariente en primer grado con la enfermedad y mds adn, si son varios sobre

los que actuan otfros agentes enddgenos o exdgenos.
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Un factor de riesgo importante es la edad, de manera que la
incidencia de la enfermedad de Alzheimer se duplica cada 5 anos vy se triplica
cada 10 a partir de los 65 anos y pasa del 0,35% a los 65-69 anos al 7,28% a los
85-89 anos. Lo mismo sucede con la prevalencia, que aumenta del 0,02% para
el intervalo de 30 a 59 anos hasta el 10,8% para los 80 a los 89 anos.

Otro factor de riesgo de especial importancia se relaciona con el
genotipo apo-E, codificado por el cromosoma 19. El riesgo de padecer la
enfermedad de Alzheimer se duplica si se posee un alelo g4 y es aln mayor si
se tienen los dos alelos 4. Por ofra parte, se discute si el alelo €2 fiene una
accién protectora, lo que abre una via de investigacién con consecuencias
terapéuticas importantes. Recientemente se ha referido otfro factor de riesgo
también localizado en el cromosoma 19 e independiente del anterior, el
genotipo 419AA, y se piensa que la enfermedad podria estar también
relacionada con el cromosoma 12.

Cada dia es mds aceptada la teoria de una base genética, apoyada
en que hasta en un 70% de los casos pueden demostrarse bases genéticas.En
el momento actual se sabe que la enfermedad estd ligada a alteraciones de
los cromosomas 1, 14, 19y 21.

Se conoce que algunas formas familiares autosémicas de inicio precoz
son debidas a una alteraciéon del gen STM2 del cromosoma 1, y que ofras
formas autosdmicas dominantes de inicio muy precoz estdn provocadas por
una lesidon en el gen S182 del cromosoma 14. El cromosoma 19 también estd
implicado debido a que en él se halla el gen que codifica la apolipoproteina E
(apo-E), cuya variante alélica e4 estd significativamente elevada en pacientes
con enfermedad de Alzheimer, aunque su presencia no justifica totalmente la
presentaciéon de la enfermedad, ya que en algunos estudios se ha observado
una gran variabilidad étnica de esta variante alélica, lo que hace suponer que
puedan estar implicados otros factores genéticos o ambientales.

Oftras formas familiares autosémicas dominantes de inicio precoz de
presentacién y cohexistencia de signos neurolégicos: mioclonias, crisis
comiciales, extrapiramidalismos y raramente signos piramidales(Gonzdles Mas,
2000) son debidas a alteraciones del gen de la proteina precursora del
amiloide, situado en el brazo largo del cromosoma 21, que codifica la proteina

precursora de la B-amiloide, componente fundamental de las placas seniles.
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La posibilidad de que la enfermedad esté causada por un virus lento o
por priones se basa en que determinados virus (herpes simple, rabia, etc.)
tienen preferencia por irumpir en las dreas limbicas y en que las alteraciones
ultraestructurales de las agregaciones pridnicas y de los depdsitos amiloides
son similares. Por ofra parte, estd bien establecido que los agentes pridnicos
son los causantes de la demencia en la enfermedad de Creutzfeldt-Jakob, el
kuru y el sindrome de Gerstmann-Straussler.

Diversos téxicos ambientales se han relacionado con la enfermedad de
Alzheimer (aluminio, disolventes orgdnicos, metales pesados, etc.); de ellos, el
aluminio ha sido mds invocado, ya que los cerebros de pacientes con
enfermedad de Alzheimer tienen una mayor concentracién de aluminio que
los de la poblacién control, y algunos estudios epidemioldgicos mostraron que
el riesgo de padecer esta enfermedad aumentaba un 1,5% en aquellas
localidades con concentraciones de aluminio en el agua superiores a 0,11
mg/1.

La enfermedad de Alzheimer también se ha relacionado con
alteraciones de la microcirculacién, anomalias en el metabolismo de los
fosfolipidos de la membrana neuronal, que mediante "autocanibalismo” son
destruidos para la sintesis de acetilcolina, y trastornos del sistema inmunitario.

En los Ultimos tiempos ha cobrado mucha relevancia en cuanto a la
etiologia la apoptosis (muerte celular programada) que es un proceso de
autodestruccion celular dirigido desde el genoma nuclear para optimizar el
destino teleoldgico de una célula, y se manifiesta como un fendmeno universal
alfamente conservado en todas las especies (Steller, 1995; Jacobson et al.,
1997; Hengartner, 1996; Horvitz, 1999; Thompson, 1995; Chai et al. 2000). El
fendbmeno apoptdtico se desarrolla en 3 fases (fase de induccidon, fase
efectora, fase de degradacion), en las que participan mecanismos nucleares,
citoplasmdticos y mitocondriales. La apoptosis en mamiferos puede activarse a
fravés de multiples estimulos inductores y estd regulada por genes
proapoptdticos y antiapoptdticos. En el caso de las neuronas existen diversos
fipos de neurogenes cuya integridad da lugar al normal funcionamiento de las
neuronas (Cacabelos, 1999).

Cuando la alteracién genética se produce en fases de desarrollo

aparece atresia y/o teratogénesis; si la activacion genética ocurre en fases de
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diferenciacion puede ocurrir la oncogénesis, mientras que defectos genéticos
que se activan tras la diferenciacién neuronal dan lugar a disfunciones
neuropsiquidtricas. Finalmente, la neurodegeneracién ocurre por activacion
poligénica entre las fases de maduracién y envejecimiento.

En la EA la induccién de apoptosis puede ocurrir por senales primarias
(enddgenas) o secundarias (exdgenas). Mecanismos alternativos en los que se
producirian reacciones inflamatorias y proliferativas del entorno microglial y
astroglial, con alteraciones en la membrana neuronal podrian estar mediados
por ceramida (Cacabelos et al., 2000). Hoy existen bastantes fundamentos
para explicar en una teoria global, incluyendo los principales eventos
etiopatogénicos de la EA, los mecanismos por los cuales se produce la muerte
neuronal prematura en base a un potencial fendmeno de apoptosis (Wolozin y
Behi, 2000).

A nivel molecular se ha visto cédmo la insercion de la mutacién PS1-
L2864V en neuronas en cultivo las hacia entrar en apoptosis; y a nivel sistémico
se ha demostrado cdémo en la EA, en la demencia vascular y en la
enfermedad de Parkinson se produce una clara apoptosis linfocitaria inducida
por anti-CD3 (Cacabelos et al, 2000).

4. EPIDEMIOLOGIA

Una buena epidemiologia es esencial para definir una enfermedad en
términos de prevalencia, incidencia, factores de riesgo, distribucion
geogrdfica, diferenciacion sexual, variaciones estacionales y andlisis
predictivos que permitan establecer programas de intervencion sanitaria
(Bachman et al, 1992).

La enfermedad de Alzheimer es especialmente frecuente a partir de los
65 anos. Su incidencia y prevalencia aumentan exponencialmente con la
edad. La prevalencia a partir de los 35 anos varia entre el 4% y 10% en los
paises occidentales, incluido Espana.

El riesgo de padecer enfermedad de Alzheimer a lo largo de la vida una
vez alcanzados los 65 anos estd en torno al 6% para los varones y se duplica,
en la mujer (Jorm, 1990). En realidad, la enfermedad predomina claramente
en el sexo femenino en la mayoria de los estudios de prevalencia, quizds en

relacion a la edad media alta que alcanza la mujer(Gonzdlez Mas,2000),
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aunque es posible que intervengan otros factores y que exista una mayor
incidencia de la enfermedad en el sexo femenino, algo por demostrar
definitivamente. En cualquier caso, las mujeres suelen predominar en las
consultas especializadas de esta enfermedad.

Las cifras de prevalencia de la enfermedad de Alzheimer son variables
segun los paises en que se ha investigado vy los criterios clinicos con los que se
ha definido el proceso (DSM-IV-TR,NINCDS/ ADRDA, CAMDEX).

Todos los estudios coinciden en que la prevalencia de la enfermedad
aumenta con la edad, observdndose un incremento exponencial que se
dobla cada 4,5 anos. Casi todas las investigaciones muestran un claro
predominio del sexo femenino, ratificado en investigaciones neuropatoldgicas
(Lopez- Pousa, 1996).

La mayoria de los estudios mantienen diferencias en la prevalencia
segun la situacién geogrdfica, tanto regional como nacional. En general la
prevalencia de la demencia vascular es mds elevada en los paises orientales
(Japdn) y la enfermedad de Alzheimer en los paises occidentales (Europa
occidental, Norteamérica, Rusia y Australial).

En nuestro pais la prevalencia media en la poblacién de mds de 64 anos
de edad, en cinco estudios, fue del 2,2%, mientras que en el estudio de
Gerona, redlizado siguiendo los criterios del CAMDEX, fue del 6,6% para la
poblacién de mds de 69 anos de edad (Llinds Regld, 1995). Se han observado
diferencias étnicas en algunos estudios, con una mayor prevalencia de la

enfermedad de Alzheimer en sujetos de color para ambos sexos.

5. ASPECTOS CLINICOS

5.1. HISTORIA CLINICA

El motivo de la consulta de una persona puede estar motivado por
problemas de memoria de hechos recientes y de comienzo impreciso.El rango
de edad de un paciente con enfermedad de Alzheimer suele ser de entre 50 y
80 anos, siendo la edad media de aparicién de los sinfomas entre 65y 70 anos.
Corresponde una mayor incidencia en mujeres, probablemente porque vivan
mds (Gonzdlez Mas, 2000). El enfermo tiene dificultad para retener nueva

informacién y el familiar advierte que pregunta una y otra vez lo mismo. No
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recuerda dénde dejo las cosas, las citas, los, recados, deja de vez en cuando
los fuegos encendidos o los grifos abiertos y resulta imposible aprender a usar
los nuevos aparatos domésticos. Hasta ese momento, los familiares habian
pensado que se frataba de olvidos relacionados con el envejecimiento, pero
el cardcter patoldgico es evidente cuando el enfermo olvida cosas realmente
importantes, como bodas u ofros acontecimientos familiares, citas de negocios
0 se equivoca en cuestiones econdmicas.

Por entonces ya no sabe el dia de la semana, la fecha y dudosamente
el ano o la estacién. Tiene dificultad para encontrar la palabra y nombra el
objeto de forma imprecisa: “dame... eso..., €s0...". Vuelve una y ofra vez de la
compra porque siempre olvida algo y deja de hacerla cuando comienza a
tener dificultades para reconocer las monedas y billetes, el siguiente problema
es el cambio. El enfermo tarda mucho en hacer las faenas caseras y las realiza
menor pulcritud, condimenta mal la comida, etc.

Si se le presionapara que finalice la tarea, no puede llevarlas a cabo.
Deja de buscar los teléfonos en la guia y sélo llama a los conocidos. Necesita
ayuda para llevar adelante su trabajo, que acaba por abandonar de forma o
menos completa. Por entonces puede aparecer un cuadro delirante mal
sistematizado y el paciente culpa a sus familiares de quitarle el dinero o de
esconderle las cosas. Las alucinaciones son todavia muy raras.

Cuando la demencia estd avanzada su aspecto deja de preocuparle y
no elige el tfraje adecuado o no se cambia de ropa. Le resulta dificil seguir una
conversaciéon, especialmente si hay varios interlocutores, y se queda parado
sin recordar lo que iba a decir. Utiliza circunloquios y simplifica el lenguaje, que
parece correcto sdlo porque lo es gramaticalmente. No es capaz de recibir
llamadas telefénicas y tfransmitir encargos vy su relacién con los demds se hace
cada vez mds elemental.

Ayuda de forma incompleta en las faenas de la casa. Deja de salir con
sUs amigos y abandona sus aficiones. Aparecen episodios de desorientacion
espacial, esporddicos al principio y en zonas no excesivamente familiares, y
deja de utilizar el transporte publico. Es incapaz de aprender los nuevos
domicilios de los hijos y si es frasladado a un nuevo domicilio se desorienta y

puede comportarse de forma agresiva.
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A partir de entonces, el cuadro evoluciona con rapidez hacia la
demencia grave. Ya no puede salir sdlo porque se pierde con facilidad.
Comienza a tener dificultades para vestirse, se salta botones, se pone el
sujetador encima de la combinacién o el calzoncillo encima del pantaldn.

Su capacidad de expresién oral estd cada vez limitada, comprende
mal las érdenes, las olvida de forma inmediata. Duerme mal, se pasa la noche
andando o agitado. Abandona la higiene y es preciso recorddrselo
continuamente. A veces se orina en la cama. Pueden aparecer crisis
epilépticas y el enfermo camina con lentitud y con el fronco flexionado.

Cuando el proceso entra en una fase de demencia grave, el enfermo
se orina y defeca en sitios inapropiados, apenas si emite algunas palabras
inteligibles, tiene intensos frastornos del sueno y del comportamiento. El
paciente llega a no poder andar, no se comunica en absoluto y finalmente

fallece debido a los procesos interrecurrentes.

5.2. SINTOMAS COGNITIVOS.

Los sinftomas de la enfermedad de Alzheimer se superponen con las
manifestaciones del envejecimiento cerebral y su curso es progresivo y de gran
heterogeneidad, que depende en gran medida de la fase evolutiva. Esta gran
heterogeneidad clinica hace que no se disponga de patrones especificos del
proceso. Las alteraciones cognitivas mds importantes son la pérdida progresiva
de la memoria, la afasia, la apraxia y la agnosia.

Las alteraciones de la memoria son la manifestacién mds frecuente de
la enfermedad y suelen iniciarse por desorientacion en el tiempo y en el
espacio, olvido de los hechos recientes, fallo en el reconocimiento y fallos en la
infegracion de los hechos. Las alteraciones del lenguaje son variables,
observdndose desde el principio dificultad para encontrar la palabra
adecuada, lo que obliga al paciente a utilizar expresiones de contexto similar
(parafasias semdnticas) y que en estadios evolucionados pueden reducirse a
ecolalia y palilalia.

Pueden manifestaciones aprdxicas aparecer desde el inicio del
proceso, como dificultad para la imitaciéon de gestos o en la copia de dibujos

sencillos, que influyen negativamente en las actividades diarias del paciente,
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que serd incapaz de vestirse o de desvestirse, y que en estadios finales le

impedirdn caminar, comer o beber.

5.3. INTELIGENCIA

Cuando se valora la capacidad intelectual de los pacientes con
enfermedad de Alzheimer se observa que una de las principales alteraciones,
tanto en las formas presenil como senil de la enfermedad, es la pérdida de
habilidad para hacer abstracciones y usarlas de forma adecuada. A raiz de
estos hallozgos la escala de inteligencia de Wechsler (WAIS) se ha usado para
documentar el declinar intelectual de la demencia. El cociente de inteligencia
manipulativo es significativamente mds bajo que el verbal, lo que sugiere que
los subtests manipulativos son mds sensibles a los cambios producidos por la
enfermedad, aunque al progresar ésta se alteran también los rendimientos de
los subtests verbales. Las causas pueden ser varias y se ha argumentado un
enlentecimiento en el procesamiento de la informacién que es penalizado por
los subtests manipulativos, que generalmente son cronometrados.

De todos modos, los resultados no mejoran cuando no se cronometran
los subtests (v.g. el de cubos), por lo que parece que los pacientes con
enfermedad de Alzheimer tienen una dificultad especial para realizar aquellas
tareas que requieren una manipulacion visoespacial compleja. Por esta razén,
cuando se comparan tests de inteligencia de tipo vocabulario con tests de
fipo matrices, como las matrices progresivas de Raven, los sujetos sanos
obtienen puntuaciones semejantes en ambos tipos de tests, mientras que los
pacientes con enfermedad de Alzheimer ejecutan mucho peor los tests de
matrices, al necesitar ademds del razonamiento una buena capacidad
visoespacial, en confraste con las escalas de vocabulario, que requieren
bdsicamente el acceso a la memoria semdntica y no precisan tanta habilidad

de razonamiento o abstraccion.

5.4. MEMORIA

A pesar de la naturaleza global del deterioro cognitivo en la
enfermedad de Alzheimer, la alteracién de la memoria es el sinftoma mds
prevalente y prominente en los estadios iniciales de la enfermedad. En muchos

casos el “olvido” es la queja mds frecuente de los pacientes que serdn
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posteriormente diagnosticados de enfermedad de Alzheimer. La evaluacion
psicométrica indica un declive importante de su habilidaod para aprender y
retener nueva informacién, tanto verbal como no verbal (amnesia
anterégrada), y también se hallan déficits en su capacidad para recordar
informacién previamente bien conocida de su pasado (amnesia retrégradal).
Ademds, la memoria para los conceptos, para el significado de las palabras y
para ejecutar acciones también suele estar alterada. Los déficit amnésicos
invaden todos los aspectos cognitivos y contribuyen a aumentar el deterioro
observado en las dreas cognitivas no amnésicas como el lenguagje, la
conceptualizacion y el funcionamiento visoespacial.

La mayor parte de los tests de screening y neuropsicoldgicos para la
enfermedad de Alzheimer valoran principalmente la memoria. El “olvido”
caracteristico de los primeros estadios es indistinguible del olvido senil benigno
de los ancianos no dementes, pero se va intensificando hasta que los
pacientes muestran una amnesia total al final de la enfermedad. Andlisis
experimentales de la memoria de los pacientes con enfermedad de Alzheimer

atestiguan déficit en la memoria primaria, secundaria, semdntica y remota.

5.4.1. MEMORIA PRIMARIA

Los procesos amnésicos siguen una secuencia temporal. Los términos de
memoria inmediata, memoria a corto plazo y memoria primaria se refieren al
conocimiento de lo que acaba de pasar o de lo que se ha hecho o aprendido
hace pocos segundos y que es recordado inmediatamente. La memoria
primaria precede a la consolidacion de la memoria a largo plazo o
secundaria; es temporal, dura pocos segundos a pocos minutos y su
informaciéon puede usarse inmediatamente en la foma de decisiones y/o pasar
a la memoria secundaria.

La memoria primaria tiene una capacidad limitada y puede saturarse
facilmente; por confra, no hay limites evidentes en la capacidad de
almacenamiento en la memoria secundaria. Ya desde el inicio, los pacientes
con enfermedad de Alzheimer tienen alterada la memoria primaria. Uno de los
modos mds empleados para su valoracién consiste en la presentacién de fres
palabras no relacionadas que tienen que repetirse y que serdn utilizadas para

valorar la memoria reciente unos cinco minutos después. La memoria verbal a
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corto plazo también suele valorarse leyendo una historieta que contenga
varias frases cortas y pidiendo al paciente que repita lo que recuerde, o

mediante el aprendizaje de una lista de palabras.

5.4.2. MEMORIA SECUNDARIA.

Estd ampliamente demostrado que los pacientes con enfermedad de
Alzheimer padecen una amnesia anterégrada progresiva, global e irreversible.
Los estudios que comparan el coeficiente de inteligencia del WAIS con los
coeficientes de memoria de la Escala de Memoria de Wechsler hallan
diferencias importantes (de unos 24 puntos entre el coeficiente de inteligencia
y el coeficiente de memoria) en los pacientes con enfermedad de Alzheimer,

siendo el subtest de la memoria l6égica el mds afectado.

5.4.3. MEMORIA SEMANTICA.

La memoria semdntica se relaciona con el conocimiento de las
palabras y el uso del lenguaje simbdlico. Algunos de sus componentes estdn
deteriorados en la enfermedad de Alzheimer, mientras que otros no lo estdn.
Uno de los componentes que cursa con déficit se relaciona con la dificultad
para hallar las palabras que se precisan. La escasez de vocabulario en el
lenguaje suele acompanar los inicios de la enfermedad, por lo que los tests de
fluidez verbal son un método directo para valorarla. En los ex&menes se suele
pedir a estos pacientes que generen la mayor cantidad posible de palabras
gue empiecen por una determinada letra o de una determinada categoria (p.
ej.. animales) en un fiempo determinado, que suele oscilar entre 60 y 90
segundos. Los pacientes con enfermedad de Alzheimer en un estadio medio
suelen generar menos de la mitad de las palabras que los controles de igual
edad y nivel educacional. Hay otras formas para valorar la memoria
semdntica, por lo que la extension del déficit dependerd del tipo de tarea que
se utilice para su exploracion.

Por ejemplo, el agrupar items en categorias no creard demasiados
problemas a los pacientes con enfermedad de Alzheimer, pero les costard
generar ftems para una categoria especifica. Con frecuencia los pacientes
pueden saber para qué se usa un determinado objeto. Asi, por ejemplo,

pueden elegir un martillo entre varias herramientas si se les pide que claven un
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clavo, pero cometerdn errores si se les pide directamente que expliquen su

Uso.

5.4.4. MEMORIA REMOTA

Aungue los pacientes con enfermedad de Alzheimer moderadamente
deteriorados suelen conservar los recuerdos autobiogrdficos del pasado mds
facilmente que los recientes, cuando se valora la memoria a partir del
recuerdo de acontecimientos publicos del pasado se suele hallar un extenso

deterioro.

5.5. LENGUAJE

El término “afasia” en la enfermedad de Alzheimer se usa de un modo
general para describir cualquier deterioro del lenguaje secundario a dano
cerebral sin considerar la naturaleza de las lesiones. Muchos neuropsicélogos lo
usan de una forma especifica para aquellos casos en que la alteracion del
lenguaje es secundaria a una lesidén cerebral focal. Por tanto la afasia
receptiva es consecuencia de una lesidén en el drea de Wernicke, en el [bbulo
temporal, y la afasia expresiva se relaciona con lesiones frontales izquierdas. En
un sentido estricto la afasia denota una alteracion circunscrita del lenguaje en
ausencia de ofras alteraciones cognitivas. En la enfermedad de Alzheimer el
lenguaje suele deteriorarse de una forma gradual y difusa, y aunque se dan
déficit focales en el inicio de la demencia, esta presentacién no es la tipica. En
la enfermedad de Alzheimer no queda claro si las alteraciones del lenguaje
son la consecuencia de una desorganizacion global del sistema cognitivo o el
resulfado de la acumulacién de lesiones focales de las estructuras cerebrales
significativas en la produccidén del lenguaje. Algunos estudios hallan una mayor
afectaciéon del lenguaje entre los pacientes con enfermedad de Alzheimer de
inicio presenil que entre los que la presentan después de los 65 anos. Por otra
parte parece que el deterioro del lenguaje es un buen indicador de la
gravedad de la demencia.

El lenguagje expresivo estd alterado en la enfermedad de Alzheimer
principalmente en lo concerniente a la denominacién de palabras, tal y como
hemos comentado anteriormente. El resultado es que el lenguaje de los

pacientes muestra una gran pobreza de contenido. Aunque el lenguaje
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receptivo estd alterado, los pacientes suelen ejecutar correctamente
instrucciones simples hasta estadios avanzados, apareciendo las dificultades
en las instrucciones mds complejas. La alteracion suele estar relacionada con
los errores de comprension de las instrucciones verbales complejas debido a la
reducida memoria inmediata o a los problemas de moftricidad que afectan a
los pacientes. La capacidad para leer en voz alta suele estar conservada
hasta estadios avanzados de la enfermedad, lo que se ha utilizado para
disefar instrumentos que estiman el nivel intelectual premdrbido. Otros
aspectos del lenguaje, tales como la repeticidon, la pronunciacién vy la
articulacién, suelen estar preservados, por lo que parece que los pacientes
estdn mds deteriorados en aquellas tareas en que el lenguaje depende de los
aspectos cognitivos.

La investigacion neuropsicolégica de la enfermedad de Alzheimer ha
demostrado que al progresar la enfermedad se van alterando todas las
funciones cognitivas. Al inicio disminuye la inteligencia y se deteriora la
memoria llegando, con el franscurso de la enfermedad, a una amnesia global.
La alteracidén de la memoria secundaria va casi siempre acompanada del
deterioro de la memoria primaria. También se afectan tanto la memoria
remota como la semdntica, mientras el lenguaje se deteriora y sobreviene la
afasia como una consecuencia inevitable en los estadios finales de la

enfermedad.

6. TRASTORNOS DEL ESTADO DE ANIMO Y CONDUCTUALES

La depresion, menos frecuente en la enfermedad de Alzheimer que en
otro tipo de demencia, puede ser exdgena o deberse a los efectos
psicoldgicos que produce en el paciente advertir sus alteraciones
cognoscitivas. La mayoria de las veces no existe una causa determinada de la
depresién, que se ha relacionado lo alteracion de los sistemas
monoaminérgicos, en especial el noradrenérgico. Su diagndstico se debe
basar en criterios precisos, como los del DSM-IV-TR. Aunque puede preceder al
desarrollo de la enfermedad de Alzheimer, es frecuente que coexistan ambas,
demencia y depresion. Para su deteccidn es Util emplear escalas simples,
como la de Yesavage, pero en ocasiones el juicio del psicdlogo es

imprescindible. Aunque suele ser leve y la autdlisis excepcional, esta posibilidad
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se debe tener en cuenta siempre, sobre todo en estadios iniciales de la
demencia.

Las alteraciones psicdticas, delirios y alucinaciones, son frecuentes
cuando la edad del enfermo es muy avanzada. Su prevalencia aumenta a
medida que la enfermedad se agrava. El deliio estd posiblemente
relacionado con las modificaciones del sistema noradrenérgico y consiste en
ideas delirantes, mal sistematizadas, que son de forma caracteristica de
perjuicio, robo, infidelidad y abandono. Las alucinaciones, son menos
frecuentes. Suelen ser visuales, rara vez auditivas. El enfermo cree que el
locutor de televisidn estd en casa y conversa con él o se enfada por la
infromisién. Otras veces oye ruidos e interpreta que hay gente en su domicilio.

La ansiedad se ha relacionado con la persistencia de los receptores
corticales serotoninérgicos 2A y se manifiesta como preocupaciéon por lo
futuro. La agitacién puede ser sintomdtica, relacionada con la ansiedad,
delirios, alucinaciones, dolor, etc., o primaria, en cuyo caso podria estar
relacionada con las alteraciones parietales derechas.

Ofros sinfomas conductuales causan graves problemas y favorecen el
internamiento del paciente. Asi sucede con la dificultad para conciliar el
sueno y el empeoramiento de los trastornos durante el anochecer. El enfermo
pierde interés por la comida y adelgaza. Hay disminucién de la libido, rara vez
al contrario. El vagabundeo se define como una tendencia a moverse sin un
objetivo aparente o persiguiendo algo indefinible y su secuencia es una
actividad motora que causa problemas sociales como perderse, abandonar
un enforno apropiado o ir a sifios peligrosos.

El exceso de diuresis se relaciona la toma de diuréticos o alcohol, y la
retencion urinaria los anticolinérgicos, psicotropos, neurolépticos, agonistas
adrenérgicos alfa y beta, blogueantes de los canales del calcio, narcdticos y
analgésicos. La incontinencia urinaria y fecal suele estar relacionada con el
grado de deterioro cognitivo del enfermo y aparece en momentos muy

tardios. Si no es asi, es necesario, realizar un estudio urolégico adecuado.

7. CARACTERISTICAS NEUROPSICOLOGICAS
Los pacientes con enfermedad de Alzheimer muestran un profundo,

progresivo e irreversible declinar de sus funciones superiores. La exploracion

148



Capitulo 8

neuropsicolégica es el mejor medio para determinar si un sujeto padece
mUltiples déficits cognitivos o si presenta un deterioro funcional progresivo. A
partir de la exploracién neuropsicolégica es relativamente sencillo determinar
una demencia cuando el paciente obtiene puntuaciones situadas por debajo
de dos desviaciones estdndar de su grupo normativo, que afectan a varias
capacidades cognifivas, incluyendo la memoria. Esta norma general se
complica por las diferencias existentes en la capacidad intelectual
premérbida de los pacientes. Los sujetos con una buena capacidad
intfelectual a menudo mantienen un funcionamiento por encima del criterio
estadistico exigido para el diagndéstico de demencia, incluso cuando ya ha
progresado el deterioro.

De todos los cambios cognitivos hallados clinicamente en los pacientes
con demencia, los asociados a la enfermedad de Alzheimer son los mds
incapacitantes e invasivos. En general, los tests de memoria y apraxia parecen
ser indicadores particularmente sensibles. En un estadio inicial, las habilidades
del lenguagje y la capacidad para obedecer érdenes sencillas suelen estar
bien preservadas, pero a medida que la enfermedad progresa el lenguaje
suele afectarse, llegando a estar gravemente deteriorado. La mayoria de los
clinicos concuerdan en que en los estadios finales estdn afectadas todas las
facetas cognitivas, y aunque existen considerables diferencias individuales en
cuanto a la gravedad de los sinftomas, al final permanece disponible sdlo una

pequena parte del sistema cognitivo.

8. EXAMEN NEUROLOGICO.

Los signos neurolégicos son tanto frecuentes cuanto avanzada estd la
enfermedad. Su valor diagndstico se ha revisado recientemente. La
enfermedad de Alzheimer causa alteraciones de las vias &pticas
prequiasmaticas, de las vias olfatorias y del Sistema Nervioso Auténomo. La
alteracion de la discriminacion olfatoria aparece precozmente, para luego
perder capacidad. A pesar de ello, este aspecto no suele explorarse
sistemdticamente en los pacientes.

Las manifestaciones extrapiramidales, en especial el parkinsonismo,
pueden estar producidas por los neurolépticos. Su frecuencia se debe a la

propia enfermedad y se relaciona con una pérdida celular en la sustancia
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negra, cuerpos de Lewy o sin ellos. Aparece cuando la enfermedad de
Alzheimer es moderada y se acentla conforme ésta progresa. Consiste en
rigidez, lentitud del movimiento y alteraciones de la marcha, mientras que el
temblor de reposo es excepcional. Las discinesias, que también pueden estar
producidas por los neurolépticos, suelen ser bucolinguofaciales y su extensién e
infensidad aumentan forme progresa la enfermedad.

Las mioclonias aparecen, como media, a los 6 anos de evolucién de la
enfermedad y su frecuencia pasa del 7% en el estadio CDR-3 al 83% en el
estadio CDR-5. Suelen ser de reposo y parcelares, pero en ocasiones
aumentan la actitud y el movimiento y se convierten en segmentarias o incluso
generalizadas. Su valor diagndstico es muy elevado, ya que no suelen verse en
otras demencias cortficales degenerativas.

Son un marcador evolutivo que indica que la enfermedad estd en un
estadio muy avanzado y, de hecho, la supervivencia del paciente es muy
corta a partir de su aparicién.

La enfermedad de Alzheimer reduplica el riesgo de padecer crisis
epilépticas, que son tanto frecuentes cuanto mds avanzada estd la
enfermedad. Suelen coexistir las mioclonias y son tardias, generalizadas vy
ténicoclénicas y, en caso de ser locales o precoces, lo que sucede a veces, es
prudente descartar otra causa de la epilepsia.

Las alteraciones de la marcha se deben a numerosas razones (lesiones
articulares, lesiones del SNP o del SNC, sindrome parkinsoniano) pero en
ocasiones estdn producidas por la enfermedad de Alzheimer, consisten en
indecisiéon al dar el paso y dificultad para mantener el equilibrio y sortear
obstdculos. Aparecen tardiamente, de forma que estdn ausentes cuando la
demencia es leve, y afectan al 16% y 32% de los casos demencia moderada y
grave, respectivamente.

Los signos de liberacion (reflejos de hociqueo y chupeteo, de prensién,
palmomentoniano), que pueden estar presentes en los individuos de edad
avanzada, son mucho frecuentes en el paciente enfermedad de Alzheimer.
Su apariciébn es tardia y quizd son indicativos de una afectaciéon no
cognoscitiva causada por la propia enfermedad. Forman parte del sindrome

neuroldégico progresivo de los Ultimos momentos evolutivos, similar a la
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paraplejia en flexion de origen cerebral. Su valor diagndstico es practicamente
nulo.

La enfermedad de Alzheimer presenta a menudo alteraciones
neuroldgicas que aunque son poco especificas deben de conocerse para
poder establecer diagndsticos diferenciales. Las alteraciones neuroldgicas se
observan mds frecuentemente en las formas de demencia de inicio precoz y
se establecen a lo largo de la evolucion de la enfermedad. Los trastornos mds
frecuentes son los debidos a la afectacién de los pares craneales del gusto y
del olfato, que generalmente no son explorados sistemdticamente.

Mds evidentes, aungue poco frecuentes en las fases iniciales, son las
alteraciones de la marcha y los signos piramidales (hiperreflexia) que se
observan sobre todo en fases evolucionadas de la enfermedad. De mayor
interés por la repercusion clinica que pueden tener son las crisis convulsivas,
que llegan a observarse hasta en el 11% de los pacientes; las mioclonias, que
se presentan en el 21% de los casos y que algunos autores han llegado a
observar en mds de la mitad de los pacientes; los signos extrapiramidales
(cambios de tono muscular y/o bradicinesia), que pueden hallarse en el 36%
de los casos, y las alteracién de los reflejos primitivos, observables hasta en el

42% de los pacientes diagnosticados de enfermedad de Alzheimer.

9. NEUROPATOLOGIA.

En la autopsia de los pacientes con enfermedad de Alzheimer el peso
del cerebro estd reducido y las cisuras cerebrales son marcadas como
resultado de la atrofia cerebral. En el examen neuropatolégico se observa que
la atrofia es mds acusada en los I6bulos frontal y temporal. Microscépicamente
se advierte pérdida neuronal y disminucidn de la sustancia blanca. El
diagndstico se fundamenta en la degeneracién neurofibrilar y en la deteccidn
de placas seniles, aungue no son las Unicas alteraciones neuropatoldgicas de
este proceso.

La degeneracion neurofibrilar se caracteriza por una acumulacion de
fibrillas argiréfilas que se disponen en forma de haces citoplasmdaticos en las
dendritas de las neuronas piramidales o bien en forma de ovillos en las
neuronas multipolares. Las fibrillas se componen de filamentos cuya

composicidén es compleja y permite tinciones especificas. Las proteinas 1 (tau)
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(localizadas en los axones y asociadas a los microtUbulos) al ser sometidas a
fosforilacion se acumulan anormalmente en las neuronas y en las dendritas y
provocan degeneracién neurofibrilar (Lozano, 1996).

Las placas seniles presentan formas redondeadas. Corresponden a
terminaciones axonales degenerativas que adquieren un gran tamano y que
rodean una zona central en la que hay abundante sustancia amiloide. Estdn
compuestas fundamentalmente por elementos celulares degenerados,
cuerpos vesiculares y multilaminares, mitocondrias, y filamentos rectos y
plegados helicoidalmente como los que se encuentran en la degeneracion
neurofibrilar. Aparecen por la degeneracién de las neuronas piramidales y en
ellas se observan dendritas y espinas dendriticas andmalas que estdn
relacionadas con los depdsitos de sustancia p-amiloide. Los astrocitos y las
células microgliales también se ven implicadas en la formacién de las placas
seniles, aungue en las zonas mds periféricas.

El amiloide es el componente fundamental de las placas seniles. Estd
formado por fibrillas que se disponen desordenadamente, compuestas por la
proteina B-A4 procedente de la proteina precursora del B-amiloide, que estd
formada por glucoproteinas que actian como receptores de membrana vy
gue son componentes normales de numerosas células (neuronas, astrocitos,
oligodendrocitos, células de la microglia, leucocitos, linfocitos y fibroblastos,
entre ofras) y cuya funcién exacta se desconoce.

La proteina precursora del amiloide en su ciclo metabdlico normal no
produce acumulacién de amiloide, pero si se rompe y da lugar a la formacién
del segmento B-A4, rdpidamente produce fibrillas (Beyreuther, 1991).

Las pérdidas neuronales de la enfermedad de Alzheimer afectan
fundamentalmente a las capas corticales (neuronas piramidales y de los
circuitos locales), el hipocampo y el cortex entorrinal.

La degeneracién neurofibrilar se observa fundamentalmente en el
hipocampo, el cortex entorrinal, el subiculum vy la corteza (capas Il y V). Las
placas seniles se observan en toda la corteza cerebral y en el hipocampo.

En la enfermedad de Alzheimer existen ofras alteraciones celulares. En
las neuronas piramidales del hipocampo se observa degeneracion
granulovacuolar y cuerpos de Hirano (estructuras de forma elipsoidal o en

bastoncito).
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Las correlaciones anatomoclinicas entre la pérdida neuronal vy la
infensidad de la demencia se han confirmado en lo que respecta al nUmero y
a la distribucién de las neuronas con degeneracién neurofibrilar y al nUmero
de neuronas con degeneracion granulovacuolar, observdndose que los
sinfomas clinicos de la enfermedad dependen claramente de la intensidad de

la pérdida neuronal y de las estructuras sindpticas.

10. ASPECTOS MORFOPATOLOGICOS Y NEUROBIOQUIMICOS

La enfermedad de Alzheimer causa una atrofia cerebral progresiva,
moderada, bilateral y difusa, generalmente simétrica, que puede ser dificil
diferenciar de la que causa el envejecimiento. La atrofia comienza y
predomina en regiones mediales temporales y luego afecta el neocodrtex,
preferentemente temporoparietal y frontal. El diagndstico histopatoldgico de
la enfermedad de Alzheimer se basa en la existencia de las dos lesiones
elementales caracteristicas, la de los ovillos neurofibrilares (ONF) vy las placas
seniles. No obstante, como éstas no son patognomadnicas y pueden aparecer
en diferentes enfermedades e incluso durante el envejecimiento normal, es
necesario utilizar criterios cuantitativos relacionados la edad. El diagndstico se
establece cuando se encuentra un nUmero determinado de lesiones
elementales por campo en dreas cerebrales especificas.

El hecho bdsico de la enfermedad de Alzheimer es la lesion en primer
lugar, y la destruccion después de la neurona cerebral, que se relaciona con
la aparicién de los depdsitos protéicos insolubles cerebrales ya mencionados.
La ONF es un depdsito intracelular sustituido por el apelotonamiento de
flamentos helicoidales apareados, cuyo elemento fundamental es la proteina
1(tau), una proteina hiperfosforilada asociada a los microtUbulos. La placa senil
es un depdsito extracelular, cuyo centro estd formado por sustancia amiloide,
a la que se atribuye un papel muy importante en la patogenia de la
enfermedad. Su elemento fundamental es la proteina p-amiloide (PBA) que
estd codificada por un gen del cromosoma 21; junto a este nicleo amiloide
hay terminaciones dliales, axones destruidos y microglia, de manera que
parece intervenir un factor inflamatorio, quizds "autoinmune”, en la formacion

de la placa.
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Hoy en dia, no se conoce cudl es la interrelacion entre la ONF vy la placa
senil, ni cudl de ellas tiene mayor importancia patogénica, pero si se sabe que
la alteracion cognoscitiva se correlaciona preferentemente con la ONF, la
desaparicién de neuronas y, sobre todo, con la pérdida de sinapsis corticales.
Existen ofras lesiones elementales, como los cuerpos de Riano vy la
degeneracion granulovacuolar en células del hipocampo, pero carecen de
valor diagnéstico. Los primeros cambios morfolégicos se producen décadas
antes de que haya manifestaciones clinicas, quizds hasta 20 anos antes, y
siguen los estadios anatomoclinicos descritos por Braak y Braak y por Almkvist.
Durante mucho, tiempo las alteraciones quedan limitadas a la primera zona
perientorrinal, luego se extienden a las regiones mesiales temporales, por lo
que la memoria resulta danada precozmente. Por Ultimo, se afectan al
neocortex, en especial la corteza parietotemporal asociativa frontal anterior,
lo que explica la alteracion del lengugje, las praxias, las gnosias y las funciones
ejecutivas. Por el confrario, las dreas primarias motoras, sensitivas o sensoriales
estdn muy respetadas, por lo que estos enfermos no tienen incluso en estadios
avanzados, pardlisis o paresias, hemihipoestesias o pérdidas de vision.

La afectacion de determinados grupos neuronales altera los sistemas de
neurotrasmision que dependen de ellos. Entre los afectados precoces e
infensamente estd el sistema colinérgico muy relacionado la memoria, lo que
constituye un hecho capital de la enfermedad, infimamente relacionado el
declive cognitivo.

Existe una intensa y precoz pérdida neuronal en el nicleo basal de
Mynert, origen de este sistema, y degeneran los axones que se proyectan de
forma difusa a la corteza cerebral y en especial a la regién del hipocampo. La
secuencia bioquimica es la disminucion de la acetilcolina cerebral y de la
encima sintetizadora, la colina-acetilfransferasa, 1o que constituye un
marcador de la afectacidén de este sistema colinérgico. Por el contrario, se
observan mucho mejor la neurona colinérgica postsindptica y los receptores
postsindpticos, en especial el muscarinico, que pueden ser activados
mediante la acetilcolina y agonistas colinérgicos.

No obstante, el modelo difiere del correspondiente al sistema
dopaminérgico negroestriado en la enfermedad de Parkinson, porque a

medida que la enfermedad de Alzheimer progresa, se va afectando un
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nuUmero creciente de neuronas en diferentes regiones cerebrales v,
consecuentemente, participan cada vez sistemas de neurotransmision. Asi
ocurre en los niveles de los sistemas noradrenérgico y serotoninérgico, situados
en el tronco cerebral, lo que puede estar relacionado con algunas
manifestaciones conductuales de la enfermedad. En la corteza cerebral estd
afectado el sistemma somatostatinérgico vy participan  otros  sistemas
neuropeptidérgicos. La conclusion es que la afectacién de la neurotransmision
en la enfermedad de Alzheimer muy evolucionada llega a ser muy extensa,
infensa y variada.

Las alteraciones neuroquimicas observadas en el sistema nervioso
central en la enfermedad de Alzheimer han sido el eje cenfral de las
investigaciones terapéuticas. El descubrimiento hace dos décadas de un
trastorno colinérgico en pacientes con esta enfermedad llevd a pensar que
esta alteraciéon era la causa del proceso. Hoy dia se sabe que la disfuncion
neurogquimica es amplia y que son varios los sistemas de neurofransmision
implicados, entre ellos el colinérgico, el catecolaminérgico, el serotoninérgico,
el neuropeptidérgico y los sistemas aminoacidérgicos e histaminérgicos.

El sistema colinérgico extiende su red neuronal por todo el cerebro,
involucrando fundamentalmente al ndcleo basal magnocelular de Meynert, a
los nUcleos de la sustancia innominada, a la regidn sublenticular, al nicleo
septal medial y a la banda diagonal de Broca.

Este sistema es el mds afectado en la enfermedad de Alzheimer,
presentando una reduccidon de hasta un 90% en la actividad cortical de la
colinacetiltransferasa. La pérdida neuronal del nicleo basal de Meynert se
correlaciona con la gravedad clinica de la enfermedad, existiendo también
una correlacién entre el nimero de placas seniles y la caida de la
colinacetiltransferasa.

La pérdida neuronal que se da en el locus coeruleus en la enfermedad
de Alzheimer es la causante de las alteraciones observadas en el sistema
catecolaminérgico, en el que se demuestra una degradacion en los sistemas
adrenérgico, noradrenérgico y dopaminérgico. Bajas concentraciones de
noradrenalina también se han seinalado en otras dreas cerebrales. A pesar de
estas alteraciones no estd claro el compromiso del sistema catecolaminérgico

en la enfermedad de Alzheimer.
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El sistema serotoninérgico se halla claramente afectado, observédndose
fundamentalmente una marcada pérdida neuronal en los nicleos del rafe
extendidos a lo largo de todo el tronco cerebral. Las alteraciones
neuroquimicas pueden detectarse en el liquido cefalorraquideo de los
pacientes, con concentfraciones de serotonina y de dcido 5-hidroxi-3-
indolacético reducidas. También se han observado concentraciones bajas de
serotonina en el hipocampo, la corteza frontotemporal, el ndcleo caudado, el
hipotdlamo vy la circunvolucidon cingular. Las alteraciones serotoninérgicas
frontotemporales podrian ser las causantes de los cambios de conducta de
estos pacientes.

El sistema peptidérgico se implica en la enfermedad .de Alzheimer
porque algunas de las sustancias que lo componen se ven alteradas. La
somatostatina se halla reducida fundamentalmente en el neocértex y en el
hipocampo, observdndose una clara correlacion entre su disminucion y el
aumento del niUmero de placas seniles. El neuropéptido Y, la sustancia P y la
vasopresina también estdn reducidos. Se han descrito alteraciones de otros
muchos componentes del sistema neuropeptidérgico, alguno de los cuales son
importantes en el aprendizaje y la memoria.

El sistemna aminoacidérgico se ve implicado porgque numerosos
aminodcidos que habitualmente actian como verdaderos neurotransmisores
se ven alterados; asi, el dcido glutdmico estd disminuido en el cortex y el
hipocampo, el dcido aspdrtico en diversas dreas cerebrales y el dcido
gammaaminobutirico en el l[dbulo temporal.

El sistema histaminérgico también se ve implicado en la enfermedad de
Alzheimer. Por tratarse de un neurorregulador endocrino desempena un papel
importante en diversas funciones cerebrales. Algunos autores han senalado
disminuciones importantes de la histamina en el cértex frontal, el temporal, el
occipital y el nicleo caudado.

Existen otras muchas alteraciones neuroquimicas del sistema nervioso
central en la enfermedad de Alzheimer. En su conjunto hacen dificil conocer
las vias neuroquimicas que condicionan los cambios que se observan en el

proceso de envejecimiento cerebral y en el desarrollo de esta enfermedad.
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11. DIAGNOSTICO

El diagndstico de la enfermedad, en ausencia de marcadores
bioldgicos, se efectia cuando el paciente presenta un sindrome de demencia
mediante la realizacion de pruebas y exdmenes complementarios.
Actualmente los criterios diagndsticos mds utilizados son los propuestos por el
Instituto  Nacional de Enfermedades Neurolégicas y Trastornos de la
Comunicacioén e Ictus (NINCDS), la Asociacion de Enfermedad de Alzheimer y
Trastornos Afines (ADRDA) vy los de la Asociacién Americana de Psiquiatria
(DSM-IV-TR).

11.1. CRITERIOS DIAGNOTICOS PARA LA DEMENCIA TIPO ALZHEIMER.

Para establecer el diagndstico de enfermedad de Alzheimer a fravés de
los criterios NINCDS/ADRDA se precisa obtener la historia clinica del paciente a
través de un informador, comprobar la existencia de un deterioro de las
funciones cognitivas mediante baterias neuropsicolégicas, realizar un examen
neuroldgico completo y efectuar pruebas complementarias (tomografia
computarizada cerebral y andlisis bioquimicos sanguineos). El diagndstico
puede realizarse con tres grados de certeza: posible, probable o definitivo. El
diagnéstico definitivo requiere un dictamen neuropatolégico efectuado a
partir de la biopsia cerebral o de la autopsia, por lo que carece de utilidad en
la prdctica clinica. Los criterios NINCDS/ADRDA son Utiles para seleccionar a los
pacientes que probablemente tengan la enfermedad de Alzheimer, pero
excluyen casos verdaderos, ya que tienen una alta especificidad (89% a 91%)
y una baja sensibilidad (64% a 86%).

El Equipo de Trabajo Neuropatoldgico del Consorcio para establecer un
Registro de la Enfermedad de Alzheimer (CERAD), con la intencién de mejorar
la validez de los diagndsticos clinicopatoldgicos de la enfermedad de
Alzheimer, ha propuesto algunos criterios operativos estandarizados basados
en una valoracién semicuantitativa de la frecuencia de placas neuriticas
relacionadas con la edad. Para establecer el grado de certeza diagndstica
definitivo es preciso conocer la historia clinica del paciente, que ha de
presentar criterios neuropsicoldégicos de demencia ademds de las lesiones

neuropatolégicas correspondientes.
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A. La presencia de los multiples déficit cognitivos se manifiesta por:

(1) Deterioro de la memoria (deterioro de la capacidad para aprender nueva informacién o

recordar informacién aprendida previamente).

(2) Una (o mds) de las siguientes alteraciones cognoscitivas:
(a) afasia (alteracion del lenguaje)
(b) apraxia (deterioro de la capacidad para llevar a cabo actividades motoras, a pesar de
que la funcién motora estd intacta)
(c) agnosia (fallo en el reconocimiento o identificacién de objetos, a pesar de que la
funcidn sensorial estd intacta)
(d) alteraciéon de la ejecucidn (p. ej., planificacién, organizacién, secuenciacién y
abstraccién)

B. Los déficit cognitivos en cada uno de los criterios Al y A2 provocan un deterioro significativo de la
actividad laboral o social y representan una merma importante del nivel previo de actividad.

C. El curso se caracteriza por un inicio gradual y un deterioro cognitivo continuo.

D. El déficit cognitivo de los Criterios AT y A2 no se debe a ninguno de los siguientes factores:
(1) otras enfermedades del sistema nervioso central que provocan déficit de me-moria y cognitivos
(p. ej., enfermedad cerebrovascular, enfermedad de Parkinson, corea de Huntington, hematoma
subdural, hidrocefalia normotensiva, tumor cerebral).
(2) enfermedades sistémicas que pueden provocar demencia (p. €j., hipotiroidismo, deficiencia de
dcido fdlico, vitamina B12 y niacina, hipercalcemia, neurosifilis, infeccién por VIH)
(3) Enfermedades inducidas por sustancias

E. Los déficit no aparecen exclusivamente en el transcurso de un delirium.

F. La alteracién no se explica mejor por la presencia de ofro frastorno del Eje | (p. €j., frastorno depresivo
mayor, esquizofrenia).

Tabla 23 Criterios diagndsticos del DSM-IV-TR para la demencia tipo Alzheimer.

11.2. DIAGNOSTICO NEUROPSICOLOGICO

La evaluacién neuropsicoldégica es una valoracion de las dreas
cognitiva (percepcidén, atencién, concentracidén, memoria, capacidad de
aprendizaje, lenguaje, praxis, planificacién de estrategias, etc.) conductual
(imitabilidad, agresividad, trastorno de personalidad, etc), emocional (estrés,
ansiedad, depresién, aplanamiento y euforia) y funcional (actividades de la
vida cotidiana, laboral y social) que realiza el psicélogo por medio de pruebas
y procedimientos estandarizados) (Laredo, M, 2001).

Los objetivos de un diagndstico neuropsicoldgico serdn los siguientes:

a. Describir y cuantificar la existencia o no de alteracion en los cuatro
aspectos anteriormente expuestos y sus consecuencias en la vida del
paciente, debida a lesibn en el Sistema Nervioso: traumatismo
craneoencefdlico, trastornos psiquidtricos, demencias accidentes cerebro
vasculares, tumores, intoxicaciones, anestesias, abuso de sustancias, etc.).

b. Evaluar los efectos o cambios producidos por un determinado

tratamiento ya sea quirdrgico farmacoldgico, psicoldgico o rehabilitador.
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c. Proporcionar el perfil actual de habilidades y déficit del sujeto para
proceder al disefo de un programa de rehabilitacion, potenciar estrategias
compensatorias asi como para facilitar pautas en el manejo del paciente.

d. Llevar a cabo el seguimiento de la evolucion del paciente (deterioro
Vs. recuperacion).

e. Realizar informes pertinentes para ofros especialistas, familiares o
cuidadores para los cuales esta informacién puede llegar a ser imprescindible
contribuyendo, apoyando o facilitando el diagnéstico, tratamiento o manejo

del paciente.

12. PERFIL NEUROPSICOLOGICO DE LAS DEMENCIAS MAS COMUNES.

Los pacientes con enfermedad de Alzheimer, presentan alteraciones en
numerosas dreas cognitivas, algunos de ellos parecen tener déficits
neuropsicoldgicos mds prominentes en un drea que en otra (Laredo, 2001).
Hay casos que se inician con una sinfomatologia predominantemente:

Hemisferio Derecho: apraxia en el vestido, desorientacidon espacial y
apraxia constructiva.

Hemisferio Izquierdo: afasia, apraxia ideomotora e ideatoria y agrafia.

En los resultados del WAIS suele haber una diferencia de mds de 15
puntos entre C.| verbal y manipulativo.

El lenguaje muestra cambios desde el principio de la enfermedad en la
fluidez, al progresar la enfermedad el habla espontdnea se vuelve simple vy
repetitiva y decrece la comprension y la denominacion.

Las funciones amnésicas se encuentran alteradas tanto por lo que
respecta al recuerdo verbal como visual, la memoria semdntica como
episédica y la capacidad de retener (la memoria de retencién ha demostrado
ser la medida mds eficaz para distinguir enfermos de controles). Al principio de
la enfermedad la memoria remota es mds resistente.

En relacién a la praxis constructiva ya en los primeros estadios puede
haber dificultades en copiar formas oblicuas y en perspectiva. Al avanzar el
trastorno, el déficit se extiende a formas sencillas, posteriormente en “closing
in", negacion e incapacidad. La praxis ideomotora no es una caracteristica

temprana y su deterioro es lento.
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Las capacidades perceptivas se encuentran también alteradas
(colores, organizaciéon espacial, agnosias) asi como la velocidad de

procesamiento.

AREAS DE EVALUACION.
i.  Orientacién.
i. Memoria de fijacién, reciente y de evocacién.
ii. Capacidad de aprendizaje.
iv. Atencién/ Concentracién.
v.  Praxis: Construccion, vestido, ideacional, ideomotriz.
vi. Lenguadje (comprensién, fluidez, anomia).
vii. Percepcién, gnosias y velocidad de procesamiento.
viii. Planificacién.
PRUEBAS
i.  Mini Mental State Examination (Folstein y cols. 1975).
ii. Alzheimer's Disease Assessment Scale (ADAS- Cog 1984).
ii. ~ Syndrom Kurztest (SKT) (Erziigkeit 1986).
iv.  Trail Making Test (TMT).
v.  Brief Cognitive Rating Scale (BCRS) (Reisberg et al 1988).
vi. Global Deterioration Scale (GDS) Reisberg et al 1982).
vii. Functional Assessment Stating (FAST) de Reisberg y cols (1985).
vii. Clinical Dementia Rating (CDR) Hughes y cols (1982).

Tabla 24 Areas de evaluacion y pruebas para el diagndstico de la Demencia.

13. DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

El diagndstico de certeza de la enfermedad de Alzheimer no es facil y
precisa de un examen neuropatolégico que no siempre es posible. La historia
clinica, el examen neuropsicoldgico, la exploraciéon neuroldgica atenta y la
redlizacion de distintas pruebas complementarias que ya han sido
comentadas son decisivas en el diagndstico diferencial de las demencias
(Lozano, 1996). Aunque éste debe plantearse prdacticamente con todas las
demencias, las dudas mds importantes se presentan con las demencias
degenerativas primarias y el trastorno depresivo. En la clinica diaria las
demencias vasculares ocupan el tercer lugar en frecuencia diagndstica.
Generalmente se presentan con un cuadro clinico con claros factores de
riesgo vasculares, y en el examen neuroldgico se observan signos focales que
se correlacionan con las alteraciones que se hallan en la tomografia
computarizada.

Dentro de las demencias secundarias, las infecciosas, en su mayoria,
pueden comenzar con sinftomas clinicos semejantes a los de la enfermedad de
Alzheimer o a un trastorno depresivo (pseudodemecia depresiva), por lo que

obligatoricmente deben considerarse dentro del diagndstico diferencial,
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valorando siempre la posibilidad de que sean secundarias a enfermedades
infecciosas de mayor prevalencia en el medio.

En el momento actual la enfermedad de Creutzfeldt-Jakob ha
adquirido una mayor relevancia debido a que han aparecido formas clinicas
en edades mds tempranas y por la posibilidad de que se transmita a fravés de
la alimentacién. Las hidrocefalias cursan inicialmente con sinfomas clinicos
semejantes a la enfermedad de Alzheimer, al igual que ocurre con algunas
demencias secundarias a tumores cerebrales. Su diagndstico viene facilitado
por las pruebas complementarias, especialmente por la tomografia
computarizada y la resonancia magnética cerebral. La encefalopatia limbica,
aunque se presenta de modo excepcional, puede ser la primera
manifestacién de un sindrome paraneopldsico. Las demencias carenciales y
las metabdlicas son de presentacion poco frecuente y el diagndstico suele
redlizarse mediante exdmenes andaliticos.

Gracias a las aportaciones cliniconeuropatolégicas que en los Ultimos
anos se han ido consolidando, en un futuro préoximo serd mds facil realizar el
diagnéstico diferencial de demencias que cursan con cuadros clinicos
similares a una demencia de tipo Alzheimer. Una serie de nuevas entidades
pone de manifiesto que la enfermedad de Alzheimer estd siendo
sobrevalorada a expensas de otras enfermedades cuyos sinftomas pueden ser
confundidos a la luz de los criterios diagndsticos que actualmente se utilizan.
Las demencias del I6bulo frontal, al igual que la enfermedad de Pick y la
demencia por cuerpos de Lewy difusos, se confunden a menudo con la
enfermedad de Alzheimer, ya que pueden cumplir los criterios NINCDS/ADRDA,
y sin embargo son entidades con manifestaciones clinicas y neuropatoldgicas
propias. La demencia del lobulo frontal, en estudios neuropatolégicos,
corresponde al 10% de las demencias, alcanzando el 20% si se consideran sélo
las presentaciones preseniles; la enfermedad de Pick fiene una incidencia del
2,5%, y la de la enfermedad por cuerpos de Lewy difusos oscila entre el 12% y
el 36% segun las series anatomopatoldgicas.

Esta Ultima entidad se encuentra en unos porcentagjes ligeramente
inferiores a los de la enfermedad de Alzheimer. Los equipos de estudio de Lund
y Manchester han propuesto criterios clinicos y neuropatolégicos para el

diagnéstico de las demencias frontotemporales, la OMS en la CIE-10 define los
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criterios diagndsticos de la enfermedad de Pick, y Byrne propone criterios para
el diagndstico de la enfermedad por cuerpos de Lewy. Otras entidades que
hay gue tener en cuenta en el diagndstico diferencial con la enfermedad de
Alzheimer son las demencias de comienzo parietotemporal (dispraxia
progresiva y degeneracién corticobasal) y las de comienzo occipital, en las
cuales la historia clinica y la tomografia computarizada por emision de fotones

simples pueden ser de gran ayuda diagndstica.

14. DIAGNOSTICO.

14.1 ANALITICA

Los exdmenes andliticos generales no muestran alteraciones en la
enfermedad de Alzheimer, aunque en edades avanzadas es frecuente
observar alteraciones bioguimicas o hematoldgicas secundarias a otras
enfermedades concomitantes (insuficiencia cardiaca, insuficiencia renal,
enfermedad pulmonar obstructiva crénica, etc.). En fases avanzadas de la
enfermedad se observa hipoproteinemia e hipoalbuminemia como
consecuencia de una alimentacién inadecuada de los pacientes.

La mayoria de los protocolos para el diagndstico diferencial de las
demencias secundarias aconsejan determinar las concentraciones de
vitamina B, dcido félico, hormonas tiroideas y serologia luética. Dependiendo
del entorno social y de la edad del paciente, puede ser necesario realizar ofros
exdmenes: serologia para Brucella y Borrelia, y anticuerpos del virus de la
inmunodeficiencia humana. Algunos autores han propuesto la determinacion
de anticuerpos séricos con el fin de diferenciar la demencia tipo Alzheimer y
las demencias vasculares. En este sentido se han realizado estudios
determinando los anticuerpos antinucleares, antitiroglobulina, anticélula
parietal  gdstrica, antimUsculo  liso, antineuronales, anticardiolipina,
anfivasculares y factor reumatoide, que si bien han sido positivos en distintos
porcentajes, no son Utiles para el diagndstico diferencial con las demencias

vasculares o con la normalidad.
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14.2.-NEUROIMAGEN
14.2.1. TOMOGRAFIA COMPUTARIZADA CEREBRAL

En el diagnéstico diferencial de la enfermedad de Alzheimer con otros
procesos la tomografia computarizada cerebral se utiliza habitualmente como
examen de base, observdndose atrofia global y generalizada como patrén de
normalidad asociado a la edad. En fases iniciales de la enfermedad de
Alzheimer a la atrofia cerebral global propia de la edad se le suma la atrofia
del I6bulo temporal, considerada la primera manifestacién observable en la
tomografia computarizada, que tiene una elevada precisidn diagndstica
(sensibilidad del 95%), y que posteriormente se extiende por todo el neocdrtex.

Las alteraciones globales del sistema nervioso mds frecuentemente
estudiadas en la tomografia computarizada han demostrado distintos
rendimientos en su valoracién vy, asi, el tamano de las cisuras y la estimacion
cudlitativa del tamano de los ventriculos tienen una alta especificidad (90%) vy
una baja sensibilidad (50% a 60%). Si se valora el tamano del tercer ventriculo
la sensibilidad es del 68%, la del foramen de Monroe del 40%, la de las cisuras
corticales del 33% y la de las lineas del asta frontal del 32%. La sensibilidad de
las medidas planimétricas de las dreas del tercer ventriculo es del 79%, la de las
astas frontales del 75%, la de las cisuras internemisféricas del 67% y la de las
dreas de los ventriculos laterales del 63%. Las medidas volumétricas ofrecen
una sensibilidad para los ventriculos del 88% y para el espacio subaracnoideo
del 85%.

Si se redlizan estudios secuenciales de exdmenes por tomografia
computarizada en el tiempo, la sensibilidad y la especificidad para la
enfermedad de Alzheimer aumentan hasta un 90% y 94%, respectivamente, ya
que el tamano de los ventriculos laterales aumenta 3,5 cm/ano.

Las correlaciones entre los hallazgos obtenidos con la tomografia
computarizada y los rendimientos neuropsicolégicos de pacientes con
enfermedad de Alzheimer sélo permiten explicar un 40% a 45% de los
resultados cognitivos, por lo que en la préctica clinica diaria la tomografia se
utiliza sobre todo para el diagndstico diferencial con otros tipos o causas de

demencia, y no como elemento bdsico de diagnéstico.
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14.2.2. RESONANCIA MAGNETICA CEREBRAL.

La resonancia magnética permite una mayor precision diagndstica que
la tomografia computarizada. Al igual que ocurre con aquella, lo que mejor
define la diferencia enfre pacientes con enfermedad de Alzheimer y sujetos
sanos son las alteraciones de los ventriculos laterales y la atrofia del I6bulo
temporal. El tamano ventricular aumenta progresivamente debido a la atrofia
del parénquima, que se sitba en el 9% (el 2% en los sujetos sanos). La atrofia del
I6bulo temporal y del hipocampo provoca una marcada dilatacidon de la
cisura silviana, convirtiéndose estas dos alteraciones en los signos mds
demostrativos de la enfermedad de Alzheimer.

La pérdida neuronal del hipocampo y del subiculum se traduce en un
ensanchamiento de las cisuras hipocdmpicas que, a diferencia de lo que
ocurre en la tomografia computarizada, pueden ser valoradas con gran
precision en diversas proyecciones en la resonancia magnética cerebral
(cortes axiales, fransversales y frontales). A pesar de estos conocimientos no
existen criterios neurorradiolégicos que permitan el diagndstico de la
enfermedad de Alzheimer por resonancia magnética cerebral.

En la enfermedad de Alzheimer frecuentemente se observan imagenes
hiperintensas periventriculares, comprobdndose que los pacientes sufren un
deterioro cognitivo mds rdpido y muestran frecuentemente alteraciones

motoras.

14.2.3. TOMOGRAFIA POR EMISION DE POSITRONES.

Las imdgenes por emisidon de positrones en la enfermedad de Alzheimer
muestran como lesibn mds frecuente el hipometabolismo en la corteza
temporoparietal  bilateral.  Se  han descrito  también  alteraciones
hipometabdlicas en las cortezas parietal y parietooccipitales. Se observa una
buena correlacién entre las alteraciones metabdlicas frontales, las
temporoparietales y las globales con la gravedad del proceso. Los I6bulos
frontales no suelen presentar modificaciones hasta estadios evolucionados de
la enfermedad, que consisten en un hipometabolismo bilateral, que en el caso
de que predomine en el hemisferio izquierdo suele ir acompanado de

frastornos del lenguaje. Generalmente el cortex motor, el sensitivo y el visual
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primarios y los ganglios bd&sales muestran un metabolismo conservado durante

la evolucidn de la enfermedad.

14.2.4. TOMOGRAFIA COMPUTARIZADA POR EMISION DE FOTON SIMPLE.

El patrén mds caracteristico de la tomografia computarizada por
emision de fotdn simple en la enfermedad de Alzheimer es el déficit de flujo,
generalmente bilateral, en las regiones temporoparietales. El patron de
hipoperfusidon temporoparietal bilateral predice la enfermedad de Alzheimer
con una seguridad del 82%. Respecto a los criterios de NINCDS/ADRDA la
seguridad diagndstica aumenta hasta el 92%, con una sensibilidad del 88% vy
una especificidad del 91%. Esta técnica también se ha mostrado Util para
diferenciar a los sujetos sanos de los pacientes con enfermedad de Alzheimer
en estadios iniciales, mostrando una clasificacién correcta en el 90% de los

Cdasos.

14.2.5. ELECTROENCEFALOGRAMA

El electroencefalograma aporta poca informacion al diagndstico de la
enfermedad de Alzheimer, aungque es una prueba complementaria Util en el
diagnéstico diferencial con las demencias que muestran alteraciones
especificas en el frazado. En la fase inicial de la enfermedad de Alzheimer el
electroencefalograma es normal, presentando, a medida que avanza el
proceso, la aparicibn y el desarrollo de grafoelementos lentos, de
caracteristicas inespecificas, que se visualizan fundamentalmente en las dreas
parietooccipitales y que estdn presentes hasta en el 68% de los pacientes. Se

observan alteraciones focales en el 18% de los enfermos.

15.-TRATAMIENTO

Como hemos senalado, la neuroguimica de la enfermedad de
Alzheimer es enormemente compleja, aunque su conocimiento es
imprescindible si se desean aplicar medidas terapéuticas adecuadas. Por otra
parte la enfermedad es muy heterogénea, de corta evolucién y con un curso
bien establecido que para el manejo terapéutico limitaremos a tres fases mds
una preclinica que en un futuro podria ser la de mayor interés, ya que en ella

serd posible realizar un tratamiento preventivo de la enfermedad.
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En la fase preclinica poco se puede hacer en el momento actual, ya
que se desconocen marcadores de la enfermedad, aunque el descubrimiento
de la relacién entre la enfermedad de Alzheimer y la apolipoproteina E4
puede ser el primer paso para el estudio de nuevas alternativas
farmacoldgicas. No cabe duda de que la base preventiva de la enfermedad
de Alzheimer debe ser corregir los factores de riesgo.

En la fase inicial (diagndstica), marcada fundamentalmente por las
alteraciones cognoscitivas, el paciente presenta en distinto orden e intensidad
alteraciones en la orientacion, pérdida de la memoria y de la capacidad de
aprendizaje, apraxia, agnosia y afasia. Un 10% a 55% de los enfermos
presentan depresién secundaria y en algunos casos alteraciones del ritmo del
sueno. En esta fase se inician generalmente los tratamientos farmacoldgicos,
gue deben de ser apoyados con un soporte neuropsicoldgico que incluye la
reeducacion y ayuda psicosocial, qgue ha de contemplar la terapia familiar.

Los tratamientos farmacoldgicos deben considerarse dentro del
contexto multideficitario de la enfermedad. En primer lugar consideraremos los
fadrmacos que pueden reemplazar a los neurotransmisores deficitarios en los
sistemas colinérgico, catecolaminérgico, serotoninérgico, neuropeptidérgico y
aminoacidérgico.

La disfuncion colinérgica sirvid de base para iniciar los primeros
fratamientos en la enfermedad de Alzheimer. Se han ensayado numerosos
farmacos, que ordenados por mecanismos de accidn se pueden resumir en:
Precursores de la acetilcolina (lecitina, colina, CDP-colina), agentes liberadores
de acetilcolina (aminopiridinas, ondasetrdn, linopiridina), agonistas colinérgicos
(oetanecol, RS 86, pilocarpina, aerocolina, oxotremorina, nicotina) vy
anticolinesterdsicos (tetrahidroaminoacridina -tacrina-, fisostigminag,
metrifonato, piridostigmina, galantamina,).

Se han comunicado resultados positivos con CDP-colina, betanecol, RS
86, fisostigmina y tacrina. La administracion de CDP-colina consigue un
aumento de la cantidad de fosfatidilcolina y de los demds fosfolipidos
cerebrales, mejorando la neurotransmisién colinérgica y reforzando la
formacién de las membranas celulares al tiempo que impide su destruccion
(autocanibalismo) y mejora la actividad sindptica. La dosis empleada es de

1000 mg/dia, observdndose una mejoria de la funcidén cognitiva y protecciéon
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en los factores vasculares con una tolerancia excelente, sin que se hayan
descrito efectos secundarios importantes. El primer fdrmaco aprobado en
EE.UU. para el tratamiento de la enfermedad de Alzheimer fue la tacrina, que
inhibe la acetilcolinesterasa y la butirilcolinesterasa, que actia sobre ofros
neurofransmisores alterados. En 1986 se dieron a conocer los efectos
beneficiosos de la tacrina sobre la funcién cognitiva de los pacientes con
enfermedad de Alzheimer y desde entonces se han publicado mds de un
centenar de articulos en relacién con esta sustancia.

La tacrina mejora las funciones cognoscitivas de los pacientes con
enfermedad de Alzheimer en un grado similar al del deterioro que se observa
fras seis meses de enfermedad sin tratamiento. Este dato alentador contrasta
con el poco beneficio que se obtiene poblacionalmente, ya que la mejoria
depende de la tolerancia a la dosis.

Sélo el 28% de los pacientes tolera una dosis de tacrina de 160 mg/dia.
Mds de la mitad de los pacientes abandonan la medicacién por elevacion de
las transaminasas y un 20% por efectos colinérgicos (nduseas y voémitos,
principalmente). El reducido grupo de pacientes que toleran la dosis de 160
mg/dia obtienen mejoria tanto en la impresién clinica global como en la
impresién familiar y en las escalas de evaluacién cognitiva de la enfermedad
(ADAS-Cog), alcanzando tres puntos en esta Ultima escala, que contfrastan
con la pérdida de dos puntos en los pacientes que tomaron placebo. Dosis
inferiores a 160 mg/dia no aseguran un beneficio o sdlo producen una mejoria
insignificante. Asi, dosis de 120 mg/dia sdlo mejoran el 20% de los pardmetros y
dosis de 80 mg/dia o inferiores no consiguen ningun beneficio.

Recientemente se han publicado articulos sobre el rendimiento de la
tacrina (50 mg/ dia) asociada a selegilina (10 mg/dia), observdndose mejorias
significativas en las habilidades atencionales y menores efectos secundarios. El
Unico problema importante fueron las alucinaciones visuales, en general
suaves, que no obligaron a la supresion del tratamiento (Nordberg, A, 1995).
Estos resultados sugieren que dosis bajas de tacrina asociada a otros farmacos
podrian conseguir efectos beneficiosos en el rendimiento cognitivo.

En la mayor parte de los estudios se ha puesto de manifiesto que la

tacrina ralentiza el curso de la enfermedad de Alzheimer pero no la detfiene y
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su efecto es temporal. Cuando el enfermo termina el tratamiento la
enfermedad sigue su curso como si no se hubiese tomado el fdrmaco.

Para que los agentes colinesterdsicos puedan ejercer su accién es
primordial que la neurona presindptica sea funcionante y capaz de sintetizar
acetilcoling; por ello, el tratfamiento con donadores de colina (CDP-colina)
mds un anticolinesterdsico parece lo mds racional.

Enfre los fdrmacos utilizados para corregir la disfuncién del sistema
catecolaminérgico se encuentra la bromocriptina, un agonista dopaminérgico
con el que no se obtuvieron buenos resultados, la clonidina y la guanfacing,
agonistas alfa-2 con los que tampoco se observaron mejorias clinicas aunque
si efectos sedantes. Con inhibidores de la monoaminoxidasa B a dosis elevadas
se obtuvieron buenos resultados en pacientes con enfermedad de Alzheimer.
La mayoria de los estudios se realizaron con L-de-prenilo, con el que se observd
una mejoria de los pardmetros cognitivos.

El sistemma serotoninérgico viene marcado por la actividad de la
serofonina y de sus metabolitos. La serotonina la sintetizan las neuronas a partir
del triptéfano que se meta-boliza hasta su formacion, siendo degradado por la
monoaminoxidasa. La serotonina estd involucrada en la memoria, el humor y
la regulacién del sueno. La noradrenalina y la serotonina estdn relacionadas
con la fisiopatologia de la depresién y la inhibicion de la monoaminoxidasa
podria mejorar la depresion. En el plano biogquimico la depresidn se caracteriza
por una deficiencia de noradrenalina y/o de serotonina. La fluoxetina, un
inhibidor selectivo de la recaptacion de serotonina, se ha propuesto para el
fratamiento de la depresidn en estos pacientes.

Dentro de los neuropéptidos, la somatostatina, una hormona inhibidora
de la secrecién de la hormona de crecimiento distribuida extensamente por el
sistema nervioso central, estd muy alterada en la enfermedad de Alzheimer.
Esta hormona estd relacionada con el aprendizaje, la memoria y el suefio
paraddjico. Sustancias andlogas se han utilizado en estudios diversos en la
enfermedad de Alzheimer sin que se hayan observado efectos sobre los
aspectos cognitivos. Estudios realizados con el GRF-44, una sustancia similar al
factor liberador de la hormona de crecimiento, mostraron buenos resultados,
sobre todo en la actividad mental, la deambulacién, la orientacién y la

memoria. La corticotropina también se ha implicado en los mecanismos de la
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memoria y el aprendizaje, y aunque en estudios en animales de
experimentacion se observaron mejorias en ambos mecanismos, en pacientes
con enfermedad de Alzheimer ni ésta ni sustancias similares mostraron datos
concluyentes. Algo semejante ocurrié con la vasopresina, ya que ni ella ni
algunos de sus andlogos mostraron eficacia en la enfermedad. La tiroliberina
se utilizdé con resultados diversos, aun cuando algunos investigadores sefalaron
mejorias cognitivas.

Ofros grupos de fdrmacos propuestos para el tratamiento de la
enfermedad de Alzheimer son los agentes noofropos y los vasoactivos. Los
nootropos son sustancias disenadas para mejorar las funciones cognitivas,
actuando fundamentalmente sobre el aprendizaje y la memoria.

El mds conocido es el piracetam, que parece actuar en la
neurotransmisién  colinérgica  dependiente del nicleo de Meynert
incrementando la utilizacién de acetilcolina. En los estudios realizados en
pacientes con enfermedad de Alzheimer ha mostrado discretas mejorias,
fundamentalmente de la memoria, la alerta y la orientacion. Sustancias
semejantes, como el aniracetam y el oxiracetam, han obtenido mejores
resultados preclinicos que el piracetam, aunque no aportaron beneficios a los
pacientes con enfermedad de Alzheimer.

Ademds de su accidn vascular, los agentes vasoactivos ejercen otros
efectos neurometabdlicos que condicionan en gran medida las acciones
terapéuticas en el deterioro senil. De este grupo el mdas utilizado es, sin duda, la
codergocrina mesilato, que interacciona con los sistemas monoaminérgicos
del sistema nervioso central mostrdndose activadora de los sistemas
dopaminérgico y serotoninérgico. También incrementa la actividad de la
colinacetiltransferasa. Estudios realizados con esta sustancia en el fratamiento
de la enfermedad de Alzheimer no han sido concluyentes, aunque se ha
observado una cierta mejoria a corto plazo. Los antagonistas del calcio son
fadrmacos vasodilatadores y su efecto farmacoldgico mds destacado es el
blogueo de los canales del calcio. Tanto el nimodipino (60-90 mg/dia, p.o. ©
i.v.) como el nicardipino (60 mg/dia, p.o. o i.v.] han sido ampliamente
estudiados para su utilizacién en el fratamiento de las demencias y su accién
estd bien comprobada. El nimodipino es, dentro de este grupo, la sustancia

mds estudiada, con efectos neuroprotectores en situaciones de hipoxia o
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toxicidad neuronal y que mejora la plasticidad nerviosa. Diversos estudios
realizados con nimodipino en pacientes con enfermedad de Alzheimer han
mostrado mejoria clinica respecto a los controles.

La fase intermedia se caracteriza por una falta total de reconocimiento
de la enfermedad. El paciente ha perdido la nocién de deterioro que habia
presentado y deja de reconocer su incapacidad para realizar las tareas
habituales. Hasta un 80% de los pacientes presentan a lo largo de esta fase y
los siguientes trastornos psicoticos o depresivos que se manifiestan
fundamentalmente en este estadio. Las alteraciones del comportamiento mdas
frecuentes son: agitacion, alteraciones del ritmo vigilia-sueno, ansiedad,
apatia, depresion, manias, trastornos sexuales, agresividad, alucinaciones e
ideas delirantes.

Estas manifestaciones provocan un gran estrés en la familia, en los
profesionales que atienden al mayor y en los cuidadores, disminuyendo la
calidad de vida diaria a corto y a largo plazo.

La conducta terapéutica empirica para cada una de las
manifestaciones que se puedan presentar pasa por la utilizacién de
tranquilizantes mayores y menores, antidepresivos y somniferos. Actualmente se
redlizan estudios comparativos con haloperidol y trazodona para el
fratamiento de la agitacién, asi como con la risperidona, un nuevo
neuroléptico que se ha mostrado Util en el tratamiento de la psicosis. La nueva
generaciéon de antidepresivos como la fluoxetina también muestra buenos
resultados en el tratamiento de algunos de los sintomas de la enfermedad de
Alzheimer.

La agitacién es la manifestacién mds frecuente: el 50% la presenta en
algun momento de la evolucidn. Se relaciona con la desorientacién temporal,
las alteraciones en el ritmo vigilia-sueno, los cambios estacionales o en el ritmo
de las comidas o del entorno familiar. Neurolépticos sedantes como la
tioridazona, antidepresivos como la trazodona o dosis bajas de haloperidol
mejoran estas situaciones, aunque a expensas de un deterioro cognitivo
mayor. El cansancio que provoca no dormir desencadena cuadros
confusionales y agitacion. En estos casos la administracién de hidrato de doral
o somniferos de vida media corta como el lorazepam o el midazolam,

capaces de regular el despertar, consiguen mejorar la agitacién. Los estados
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de ansiedad intermitentes conducen a la agitacién y deben evitarse, lo que
puede conseguirse con benzodiacepinas ansioliticas, que los disminuyen a
expensas de un mayor deterioro de las funciones cognitivas. La buspirona, un
farmaco Util en el fratamiento de la ansiedad, muestra efectos ansioliticos pero
no de modo inmediato; en ocasiones hay que esperar varios dias o semanas y
debe utilizarse a dosis elevadas si se desea un efecto ansiolitico persistente.

La depresion es mds frecuente de lo que habitualmente se cree. Se
manifiesta hasta en un 55% de los pacientes con enfermedad de Alzheimer,
presentdndose a menudo enmascarada con otras manifestaciones, como
agitacién, abulia, ftristeza, sentimientos de inutilidad o disfunciones del
lenguaje. Tratamientos habituales con trazodona, amitriptiina o nortriptilina a
dosis bajas suelen ser eficaces, aun cuando los efectos anticolinérgicos de los
triciclicos desaconsejan su utilizacion.

Los nuevos antidepresivos serotoninérgicos, sertralina, paroxitina vy
fluoxetina, a dosis bajas, consiguen buenas respuestas con pocos efectos
secundarios.

Las alucinaciones y los delirios se observan en un 12% de los pacientes y
deben ser fratados cuando causan infranquilidad. El haloperidol o la
tioridazina suelen controlar estas manifestaciones, aunque con riesgo de
causar parkinsonismo.

Las alteraciones en el ritmo de vigilia-sueno deben ser corregidas desde
el primer dia, ya que, como hemos comentado, pueden ser la causa de
estados de ansiedad y agresividad. Pueden usarse benzodiacepinas,
ansioliticos y somniferos.

En la fase final el paciente enfra en un periodo en que pierde la
capacidad para la marcha y el lenguaije y estd completamente, incontinente.
El tratamiento farmacoldgico se dirige a las complicaciones de estos estados
vegetativos, en los que deben evitarse las Ulceras de decubito, las
aspiraciones y ofros trastornos propios de los pacientes que pasan muchas
horas en la cama. Desde el punto de vista neuroldgico las complicaciones mds
importantes son las crisis convulsivas, las mioclonias, el parkinsonismo
(generalmente yatrogénico) vy las sincinesias, fundamentalmente peribucales.
El tratamiento de las crisis convulsivas responde a las hidantoinas o a la

carbamazepina si el paciente estd ansioso o agitado, y las mioclonias mejoran
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con piracetam a dosis altas y/o clonazepam. El parkinsonismo y las sincinesias
generalmente no mejoran con L-dopa o lo hacen con dosis bajas; dosis

elevadas pueden desencadenar agitacién, alucinaciones o delirio.

16. HETEROGENEIDAD CLINICA DE LA ENFERMEDAD DE ALZHEIMER:
VARIABILIDAD SEMIOLOGICA Y SUBTIPOS.

La semiologia de la enfermedad de Alzheimer varia mucho de un
paciente a otro. Algunos opinan que esta variabilidad se debe a que diversos
pacientes estdn en un estadio distinto de la enfermedad, estadio que se
define por el defecto concurrente en un grado similar de cada una de las
funciones cognoscitivas. Esta idea ha sido bdsica para crear escalas como la
CDR y la GDS, las cuales precisan en que grado se afecta cada funcién en
cada estadio.

De acuerdo esta nocién, la enfermedad de Alzheimer evoluciona de
forma homogénea, homogeneidad que tiene un valor diagndstico elevado
porque permite diferenciarla de ofras demencias que no se ajustan a este
patrén evolutivo clinico.

Sin embargo, si se utilizan exdmenes neuropsicoldgicos adecuados se
comprueba que pacientes un mismo grado de afectacién global difieren en
el fipo de funcidn cognoscitiva afectada y en la intensidad de la afectacién.
Un enfermo una afectacion de la memoria de una intensidad determinada
puede tener una afectacién del lengudije leve, y en otro la misma afectacion
de la memoria la alteracién del lenguaje puede ser grave. En otras palabras,
existe una varigbilidad interfuncién. También puede observarse esta
variabilidad dentro de una misma funcién vy, por ejemplo, en unos enfermos se
afecta el componente receptivo del lenguaje, mientras que en ofros se afecta
el componente expresivo, es decir, también existe una variabilidad
infrafuncién. De forma anecddtica, pero ilustrativa, a veces ocurre que una
parcela cognoscitiva se afecta aisladamente durante largos periodos de la
evolucién o, al revés, una parcela cognoscitiva permanece indemne mucho
tiempo. Ciertos enfermos infensamente demenciados conservan la capacidad
para desarrollar una habilidad compleja, como jugar al domindé o tocar un
instrumento musical. En casos exitremos, cuando la enfermedad causa

precozmente un sindrome cortical focal se funde la enfermedad de Pick y
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otras atrofias focales. Es comprensible que incluso la sospecha del diagndstico
sea imposible cuando la enfermedad de Alzheimer se manifiesta como una
epilepsia mioclénica progresiva, una paraparesia espdstica progresiva o una
enfermedad de la motoneurona, una hemiparesia primaria progresiva o una
ataxia progresiva.

Hoy se admite, por tanto, que la enfermedad es heterogénea
clinicamente, como posible manifestacion de una diversidad etiopatogénica y
morfopatoldgica. Es posible que esta heterogeneidad represente sélo la
variabilidad clinica del fenotipo, algo comiUn en medicina. Pero también
puede ocurrir que la heterogeneidad estd producida porque existen
subgrupos de enfermedad de Alzheimer, cada uno una base bioldgica
diferente. De hecho, se ha intentado separar estos subgrupos marcadores
clinicos.

Se ha postulado que la aparicién precoz de alteraciones del lenguaje,
de alteraciones psicdticas o de signos extrapiramidales podria identificar un
subgrupo de enfermedad de Alzheimer relacionado un curso rdpido de la
enfermedad, pero, esta idea no estd universalmente aceptada. No obstante,
la mayoria de los autores admite la existencia de dos formas de enfermedad,
muy relacionadas la edad de comienzo. La forma presenil, muy parecida al
denominado tipo 1 de Blennow y Wallin, se define por el comienzo precoz de
la enfermedad, que aparece antes de los 65 anos. Los signos corticales
afasoapraxoagndsicos son acusados y aparecen antes y los signos
parkinsonianos son frecuentes. La evolucién de la enfermedad es rdpida vy el
enfermo es internado cierta precocidad. Los estudios de neuroimagen
muestran que la atrofia es preferentemente mesial el flujo regional cerebral
estd reducido en regiones parictotemporales, las alteraciones neuroquimicas
son importantes y difusas, y las alteraciones neuropatoldgicas, intensas y
extendidas. De acuerdo con Wallin y Blennow, la barrera hematoencefdlica
estd indemne en estos pacientes y la alteracion de los lipidos de membrana
sugiere que la alteracién cognoscitiva se relaciona la pérdida de sinapsis.

La forma senil comienza después de los 65 anos y es muy parecida al
fipo 2 de Blennow y Wanin. Esta forma se relaciona, probablemente, el
proceso normal de envejecimiento. La fusibn mental es mayor y las

alteraciones de la marcha son frecuentes. La afectacidn neocortical es
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escasa clinicamente. Hay menos lesiones histopatoldgicas caracteristicas
cerebrales, mientras que las lesiones vasculares son importantes y la barrera
hematoencefdlica estd alterada. La etiopatogenia de este subtipo es
probablemente multifactorial, la influencia de los factores genéticos parece
menory la de los factores adquiridos mayor.

La existencia de subtipos tiene gran interés cuando se trata de planificar
estudios sobre la prevencién de la enfermedad, si se tienen que constituir
grupos homogéneos de pacientes para realizar ensayos clinicos o incluso si se

desea conocer los resultados de los fratamientos en la préctica diaria.

17. ESTUDIOS COMPLEMENTARIOS

Los medios diagndsticos complementarios se utilizan en general para
descartar otros procesos que para aportar datos positivos que apoyen el
diagndstico de la enfermedad de Alzheimer.

En esta enfermedad es imprescindible tener siempre en cuenta la
relacion coste/beneficio de cada opcidn, y la complejidad del estudio debe
adecuarse al grado de certeza diagndstica clinica. Cuando la demencia es
moderada o grave, el diagndstico clinico suele ser evidente y los estudios que
se han de realizar son los imprescindibles: estudio analitico, determinacion de
vitamina B12 y d&cido félico, estudio de ftiroides, serologia luética vy, probable
una TC, craneal. Todos se pueden hacer en la asistencia primaria. Por el
contrario, los estudios son mucho exhaustivos cuando la demencia es leve o
dudosa o si el caso es atipico. Cuando se realizan estos estudios, la idea bdsica
es primar la especificidad del diagndstico cuando se trata de ensayos clinicos,
y la sensibiidad cuando se considera un fratamiento que puede ser

beneficioso.
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CAPITULO 9.

DEMENCIAS DE ORIGEN VASCULAR

INTRODUCCCION

Hay que comenzar diciendo que la gran confusidon y contfroversia que
caracteriza todo lo referente a la demencia de origen vascular afecta
I6gicamente la terminologia y obliga a concretar y matizar qué es lo que un

autor quiere expresar cuando utiliza un término determinado.

1. DETERIORO COGNITIVO DE ORIGEN VASCULAR

Este término engloba todos los tipos y grados de deterioro cognitivo,
desde los cambios intelectuales mds incipientes hasta el desarrollo de
demencia, ocasionados por patologia vascular cerebral isquémica. Una idea
de progresion, de riesgo de desarrollo de incapacidad relevante a causa del
deterioro intelectual (demencia) es inherente al concepto de DCV. Los
frastornos cognitivos focales bien caracterizados que son causados por un
infarto cerebral deben considerarse en principio como DCV vy ser estudiados
como tales. Sélo asi podria distinguirse cudles son susceptibles de progresar, y
cudles no, hacia una demencia y cudles son los mecanismos por los que se
produce dicha progresion. Quedarian excluidos de este concepto los
pacientes con afasia grave o incapacidad absoluta por hemiplejia completa.
Tampoco se incluirian los deterioros cognitivos secundarios a hemorragia
cerebral, dado que los factores de riesgo, caracteristicas clinico evolutivas,
etiologia y manifestaciones radioldgicas de la hemorragia cerebral son en

general bien conocidos.

2. DEMENCIA VASCULAR
Se entiende por Demencia Vascular la causada por lesidbn vascular

cerebral isquémica de cualquier tipo.
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2.1. DEMENCIA MULTIINFARTO

En su concepcidn original, este término hacia referencia a todos los
tipos de demencia ocasionados por el cUmulo de infartos y, en este sentido, es
equivalente a la demencia vascular. El término DMI se acuio asi para desterrar
el concepto de isquemia crénica. Hoy dia parece que su uso se ha restringido
para designar sélo aquellas formas de demencia vascular producidas por el
cumulo de infartos grandes corticales o subcorticales producidos por la

oclusion aterotrémbica o embdlica de arterias de mediano o gran calibre.

2.2. DEMENCIA POR INFARTO ESTRATEGICO

Término que se aplica para describir los casos en que un infarto Unico
causa, por su topografia o localizacién especifica, un cuadro clinico de
demencia. Se incluyen bajo esta denominaciéon los cuadros clinicos
ocasionados por infartos en la circunvolucién angular, porcién caudal de la
rodilla de la cdpsula interna, infarto taldmico paramediano, o prosencéfalo

basal.

2.3 DEMENCIA HEMODINAMICA

Término introducido por los autores escandinavos para designar las
formas de demencia vascular en las que la causa de los infartos que provocan
demencia es hemodindmica, es decir, en relacidén hipotensiéon, bradiarritmias
o incluso estenosis arteriales graves. El término demencia hemodindmica no

debe interpretarse como sindbnimo de isquemia crénica.

3. EPIDEMILOGIA DE LAS DEMENCIAS VASCULARES

La investigacion actual en el campo de las demencias probablemente
ha superado ya la “"etapa epidemiolégica”. La bibliografia estd repleta de
articulos, capitulos y revisiones sobre la prevalencia y la incidencia de
demencia cuyas cifras se presentan relativamente estables de unas
poblaciones a otras y son ampliamente conocidas en todo el mundo. Se
explica entonces que la investigacion en epidemiologia se centre ahora en la
epidemiologia genética, la investigacién de los factores de riesgo o el
diagndstico y la deteccidn precoz. Todo esto es aplicable a la demencia en

general y también a la enfermedad de Alzheimer, pero no a la demencia
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vascular. La bibliografia especificamente centrada en epidemiologia de la
demencia vascular es sorprendentemente escasa. Las cifras de prevalencia
son muy variables de unos estudios a otros y no parece que tal variabilidad
dependa sélo de factores étnicos o geogrdficos sino que puede deberse bien
a diferencias metodoldgicas. Si esto es asi para la demencia vascular, mucho
menos conocida es la epidemiologia del DCV, que hoy por hoy sdlo existe
como concepto. La manera en que la investigacion epidemioldgica trata el
concepto de demencia mixta también es enormemente cambiante de unos
estudios a otros. En definitiva, si bien las cifras de prevalencia de demencia
vascular pueden estimarse de forma aproximada, se desconoce totalmente la
verdadera atribucién de las causas vasculares, potencialmente prevenibles, al
deterioro cognitivo y la demencia en la poblacion.

En las series anatomopatoldégicas de pacientes con demencia, que
inevitablemente son sesgadas, la demencia vascular es habitualmente la
segunda causa mas importante después de la enfermedad de Alzheimer y
puede alcanzar el 25 % de los casos. En series hospitalarias la proporcion
enfermedad de Alzheimer y de demencia vascular cambiard en funcién del
origen de la muestra. Si se trata de pacientes que son remitidos para
evaluacién de frastornos de la memoria predominard la enfermedad de
Alzheimer, mientras que en series consecutivas, no seleccionadas, de
pacientes que ingresan en un hospital por cualquier motivo, entre los que

tienen demencia, la mayoria (hasta un 70%), tendrd una causa vascular.

4. PREVALENCIA DE LA DEMENCIA VASCULAR

Los estudios poblacionales estdn libres de tales sesgos de seleccién,
pero hay una serie de factores metodoldgicos que deben tenerse en cuenta
antes de analizar los datos aportados por diversos trabajos. El concepto de
prevalencia se basa en la asuncion de que una poblacidon puede faciimente
clasificarse en casos. En una enfermedad como la demencia vascular, que es
cronica, que carece de unos criterios diagndsticos fiables y que comparte
tantas circunstancias, es también frecuente como la enfermedad de
Alzheimer o la enfermedad vascular cerebral, esta division en casos y no casos
es especialmente complicada. La fiabilidad del diagndstico de demencia

vascular en el texto de los sondeos epidemioldgicos a gran escala puede ser
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muy baja si no se dispone de informacién neurorradiolégica. En tal situacién, el
diagnéstico de demencia vascular sdlo puede basarse en un criterio
patocrénico (inicio agudo, progresidon escalonada o fluctuante, inicio en
estrecha relaciéon un ictus). La afirmacién de que la demencia vascular se
inicia de forma aguda y evoluciona de forma fluctuante o escalonada nunca
se ha demostrado formalmente en estudios prospectivos y en la bibliografia
hay numerosos casos de pacientes demencia vascular diagnosticada
anatomopatoldgicamente que nunca presentaron un ictus clinico. Cabe
pensar, por fanto, que la frecuencia que se produce demencia vascular sea
minusvalorada en muchos estudios epidemioldgicos por la baja sensibilidad de
las herramientas diagndsticas utilizadas. Los datos aportados por Hérbert y
Brayne son muy elocuentes en este sentido.

Tras revisar toda la bibliografia en busca de estudios epidemioldgicos
que aportasen datos especificos sobre prevalencia de demencia vascular,
seleccionaron 10 trabagjos que se habian redlizado sobre muestras
representativas de la poblacidon y en los cuales se habian aplicado criterios
diagnésticos similares (DSM-IV-TR). Las cifras de prevalencia variaron entre 1,2%
y el 5,6% de unos sondeos a otros. Como cabia esperar, la prevalencia fue
elevada en los estudios japoneses dada la alta incidencia de enfermedad
cerebrovascular. Llamativamente, entre los estudios occidentales, aquellos en
los que se utilizaron pruebas de neuroimagen (TC) como parte del protocolo
diagndstico fueron los que obtuvieron cifras altas de prevalencia, que incluso
eran comparables a las de los trabagjos japoneses. En algunos casos, la
exclusién de personas institucionalizadas suponia otra fuente potencial de
sesgo e infravaloracion de la prevalencia de demencia vascular. Entre los
estudios realizados en Espafia hay también una gran variacién en las cifras de
prevalencia de demencia vascular. El sondeo, realizado en Zaragoza estimé
una cifra de prevalencia del 0,6% en mayores de 65 anos, mientras que en
Gerona ésta se situd en el 6,2% en personas mayores de 70 anos. (Delgado
Bona, G. 1992). Ademds de las diferencias en los grupos de edad, en estos
estudios se utilizaron entrevistas diagndsticas distintas. El estudio realizado en
Pamplona empled la misma encuesta epidemioldgica, se dirigid a los mismos
grupos de edad y aplicd los mismos criterios diagndsticos que el estudio de

Gerona. A pesar de ello, el porcentaje de demencias catalogadas como
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demencia vascular fue del 13,4% vy el 38,2%, respectivamente. (Delgado Bona,
G. 1992). Se ha argumentado que Ila prevalencia de accidente
cerebrovascular podria ser mayor en el drea de Gerona, pero, si asi fuera,
cabria esperar también un porcentaje mucho mayor de demencias mixtas, el
cual fue muy similar en Pamplona y Gerona.

Es evidente que en el terreno de la epidemiologia de la demencia
vascular es muy dificil identificar los sesgos metodolégicos que toda
probabilidad empanan los resultados y son responsables de la gran
variabilidad existente de unos estudios a otros. Uno de estos sesgos hace
referencia a la forma en que se considera la demencia mixta. Unos autores
incluyen los casos de demencia mixta como vasculares, mientras que ofros los
incluyen dentro del grupo de casos de enfermedad de Alzheimer.

Es facil entender que las cifras de prevalencia pueden variar asi
enormemente y que la idea que se fiene respecto a la importancia de los
factores vasculares como causa o coadyuvante de demencia es confusa. La
prevalencia de demencia vascular entre personas octogenarias de Suecia es
del 13,9%, y aqui estdn incluidas las demencias mixtas. Por el contrario, la
prevalencia de demencia vascular en el estudio de Rotterdam donde las
demencias mixtas se agruparon con los casos de enfermedad de Alzheimer,
fue del 1%. (Delgado, 1992).

5. PREVALENCIA DE DETERIORO COGNITIVO DE ORIGEN VASCULAR

Menos informacién existe aln en relacién la epidemiologia del DCV.
Sélo el estudio canadiense sobre envejecimiento y demencia ha aportado
algunos datos. En este estudio epidemiolégico, en el que se evaluaron 10.000
personas mayores de 65 anos, se incluyd como, categoria diagndstica el
deterioro cognitivo sin demencia en personas con puntuaciones bajas en el
test de deteccion, y en las que clinicamente se afirmaba la existencia de un
deterioro cognitivo que no era suficientemente grave como para cumplir
criterios de demencia. Se comprobd que después del deterioro, de memoria
asociado a la edad, el deterioro cognifivo relacionable con procesos
vasculares era el segundo en frecuencia. Segun las cifras aportadas en este
estudio, acumulando, la prevalencia de demencia vascular, demencia mixta y

DCV, puede decirse que el 4,8% de la poblacidon canadiense mayor de 65
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anos presenta un deterioro intelectual (incluida la demencia) que tiene como
causa directa o accesoria una enfermedad vascular. Esta cifra no parece
desdefnable si se fiene en cuenta que el protocolo del estudio no incluia
pruebas de neuroimagen.

La importancia de los factores vasculares como causa o factor de
riesgo para el desarrollo de deterioro cognitivo se ha puesto de manifiesto en
diversos dmbitos. La hipertension y la diabetes determinan deterioro cognitivo
en sujetos sin demencia, y este efecto es independiente de la aparicién de
ictus. Segun otros estudios, la presencia de signos electrocardiogrdficos de
cardiopatia isquémica, evidencia de arteriopatia periférica o de cambios
ateromatosos en la ecografia carotidea duplica el nUmero de personas que
puntlan por debajo de 24 en el examen Mini-Mental State Examination
(MMSE).

Hasta el 60% de los pacientes que sufren un ictus isquémico pueden
presentar deterioro en al menos un drea cognitiva y un 34% en al menos dos
de las dreas valoradas por el MMSE. Estas cifras son mayores si se utilizan
pruebas neuropsicoldgicas detalladas. Es importante resaltar, ademds, que el
deterioro cognitivo ejerce un efecto negativo significativo sobre el grado de
autonomia de los pacientes con ictus, que es independiente del grado, de

incapacidad fisica.

6. ETIOPATOGENIA Y FISIOPATOLOGIA DE LA DEMENCIA VASCULAR

6.1. NEUROPATOLOGIA DE LA DEMENCIA VASCULAR

Durante las primeras décadas de la historia de la demencia de origen
vascular, la denominada “demencia arteriosclerética”, su etiopatogenia se
relaciond con la isquemia crénica. Se pensaba que la estenosis de las arterias
cerebrales y la progresiva reduccion del flujo cerebral conducian a un estado
de gran compromiso, del aporte energético que era seguido de muerte
neuronal, afrofia cerebral y demencia. Este concepto prevalecié hasta la
publicacién de los trabajos de Tomlinson, (1970) y, algo mds tarde, de los de
Hachinski, y cols. (1994), quienes, tras revisar diversos estudios de flujo cerebral
en pacientes con demencia, concluyeron que ésta no se producia por un
compromiso créonico o mantenido del aporte sanguineo cerebral sino mds bien

por el cumulo de infartos. En este contexto acuiaron el término DMI. La
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reduccién del flujo seria secundaria a la destruccién cerebral ocasionada por
el dano isquémico. Esta hipdtesis fue posteriormente sustentada por dos
fendmenos. Por un lado, las maniobras terapéuticas dirigidas a aumentar el
flujo cerebral como los vasodilatadores cerebrales, el by-pass extracraneal-
infracraneal o la endarterectomia fracasaron en el intento de mejorar los
déficit cognitivos. Hoy por hoy son muy raros los casos en los que este tfipo de
maniobras induce una mejoria del estado intelectual, como se ha descrito en
pacientes con oclusién carotidea lateral o en casos de demencia producida
por arteritis de células gigantes que mejoran tras el tratamiento. Por otfro lado,
los estudios que han utilizado la tomografia por emisién de positrones (PET) han
mostrado que la disminucion de flujo cerebral en pacientes con DMI no se
acompana de un aumento de la fraccién extraida de oxigeno, como cabia
esperar si hubiese una situacién de perfusion al limite.

En definitiva, estd bien establecido que la demencia de causa vascular
se produce por el cumulo de lesiones isquémicas en el cerebro, y sélo en
rarisimas ocasiones se ha demostrado la existencia de un estado de perfusion
al limite, (perfusion de miseria) cuya correccion se traduzca en una mejoria
ciclica significativa de la demencia. No debe confundirse, sin embargo, el
concepto de isquemia crénica con el de demencia vascular de causa
hemodindmica. Las lesiones isquémicas que se acumulan en algunos
pacientes con demencia vascular bien pueden estar causadas por un
compromiso hemodindmico.

Las lesiones neuropatoldgicas que se observan en los cerebros de
pacientes con demencia que sélo tienen lesiones vasculares y no ofros
hallazgos degenerativos son variadas y heterogéneas. Entre las lesiones que,
afectan la pared vascular se distinguen aquellas que involucran vasos de
calibre mediano o grande (aterosclerosis, arteritis de células gigantes u otras
arteriopatias no inflamatorias) y las que inciden sobre los pequenos vasos
cerebrales. Entre estas Ultimas, la arteriolosclerosis es la que se presenta con
mayor frecuencia. Se caracteriza por el depdsito de material hialino y graso
(lipohialinosis), con proliferacién de fibras lisas, estrechamiento y a menudo
oclusiones de la luz vascular. Este tipo de pequeno vaso afecta las pequenas
arterias penetrantes y arteriolas que se distribuyen por los ganglios basales, el

talamo, la sustancia blanca subcortical y el tronco cerebral.
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Una clasificacion de los mecanismos etiopatdgenos seria la siguiente:

Lesiones parenquimatosas
Infartos corticales

> Infartos de arterias de calibre mediano/grande
> Aterofrombosis
> Cardioembolias
> Coagulopatias
Microinfartos corticales
> Microangiopatia
» Angiopatia amiloide
> Microtrombosis/microembolias multiples
> Angeitis obliterante
Infartos fronterizos
> Episodios de hipoperfusién/anoxia
> Estenosis carotidea grave/oclusién
Necrosis isquémica selectiva (infarto incompleto, necrosis laminar, esclerosis hipocdmpica)
> Anoxia/hipoperfusién
» Isquemia focal leve transitoria
Infartos subcorticales
> Infartos lacunares
> Arterioloselerosis
> Microtrombosis
> Angiopatia amiloide (2)
> Anglopatias hereditarias (CADASIL)
> Angiopatias inflamatorias (vaculitis)
Infartos profundos por oclusién de arterias de mediano/gran calibre
> Aterotrombosis
> Cardioembolias
> Coagulopatias
Infartos fronterizos
> Episodios de hipoperfusién/anoxia
> Estenosis carotidea grave/oclusién

Vascular de la sustancia blanca
Infartos lacunares, espongiosis perivascular,
infartos incompletos, desmielinizacién
Isquemia
Permeabilidad aumentada
Hipercoagulabilidad (fibrindgeno aumentado)
Lesiones de la pared vascular
Grandes arterias

> Aterosclerosis

> Arteritis (de células gigantes)
Pequenos vasos cerebrales
Arleriolosclerosis

YVVYVYVY

> Hipertensiva

> No hipertensiva (diabética, hereditaria, otras)

» Angiopatia amiloide

> Hereditaria, esporddica

> En el contexto de una enfermedad de Alzheimer
Vasculitis

Tabla 25 Mecanismos etiopatdgenos de la Demencia 1 ascular
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Otra clasificacién propuesta por Delgado, (1996) es la siguiente:

Enfermedades de los troncos supraadrticos:
e Aterosclerosis
Oclusion ateromatosa pura
Trombosis
Embolismo arteria-arteria
Diseccién
Hipoperfusion
¢ Diseccién espontdnea o traumdtica
e Displasia fibromuscular
. Enfermedad de Takayasu
Enfermedades de los vasos intracraneales grandes y medianos:
e Aterosclerosis
¢  Malformaciones vasculares
e Arteritis gigantocelular
. Enfermedad de Behcet Sindrome moya-moya
Enfermedades de los vasos intracraneales medianos y pequefios:
e Arterioloesclerosis
Poliarteritis nodosa
Lupus eritematoso sistémico
Artritis reumatoide
Sindrome de Sjégren
Granulomatosis linfomatoidea
Angioendoteliosis del SNC
Angeitis granulomatosa del SNC
Angeitis por simpaticomiméticos
Microangiopatia trombdtica
Sindrome de Sneddon
Sindrome CADASIL
Microangiopatias juveniles idiopdticas
e  Angiopatia cerebral amiloidea
Alteraciones hematoldgicas:
e Hiperviscosidad sanguinea
¢  Coagulopatias
e  Sindrome antifosfolipidico
Hipoxia y anoxia Cardiopatias emboligenas

Tabla 26 Etiopatogenia de la Demencia Vascular. Delgado, G.(1996)

La hipertensién arterial es la causa mds frecuente, pero también se
observa en sujetos normotensos. La arteriolosclerosis se presenta en individuos
que muestran infartos lacunares y también en relacidon con la patologia
isquémica de la sustancia blanca. Otras formas de microangiopatia obedecen
a trastornos genéticos como es el caso de la angiopatia cerebral autosémica
dominante con ictus subcorticales y leucoencefalopatia (CADASIL), en la que
se produce el depdsito de un material proteindceo hialino PAS positivo en los
pequenos vasos penetrantes del cerebro. A diferencia de las dos formas
previas de microangiopatia, la angiopatia cerebral amiloide o angiopatia
congdfila afecta las pequenas arterias y arteriolas meningocorticales y no las
arterias subcorticales. En este caso se produce el depdsito de una sustancia
amiloide en la pared vascular que queda estrechada u ocluida. La angiopatia
cerebral amiloide es frecuente en pacientes enfermedad de Alzheimer, pero

también aparece como hallazgo aislado. En las formas familiares la angiopatia
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cerebral amiloide se expresa clinicamente en forma de hemorragias lobulares
repetidas. Hay que destacar, no obstante, que en algunos casos,
especialmente en las formas esporddicas, no es raro que sélo aparezcan
infartos isquémicos corticales o subcorticales. Es frecuente también la
asociacién entre angiopatia cerebral amiloide vy leucoencefalopatia
isquémica.

Las tres lesiones parenguimatosas que cldsicamente se describen en
pacientes con demencia vascular son los infartos por oclusién de arterias de
mediano o gran calibre, los infartos lacunares y las lesiones de la sustancia
blanca. El infarto arterial cldsico es una lesidn cavitada macroscdpica que
ocupa un territorio arterial e involucra, en la mayoria de los casos, la corteza
junto con la sustancia blanca y la regidn subcortical subyacente.
Habitualmente se producen por oclusidon aterotfrombdtica o embdlica de una
arteria de calibbre mediano o grande. Los infartos lacunares son lesiones
isquémicas, también cavitadas, cuyo tamano es menor de 1,5 cm., que
aparecen en el territorio de las pequenas arterias penetrantes del cerebro.
Son, por tanto, lesiones subcorticales por definicion y en orden de frecuencia
aparecen en ganglios basales, tdlamo, protuberancia o sustancia blanca
hemisférica. La presencia de lesiones de la sustancia blanca o de
leucoencelopatia isquémica en pacientes con demencia habia sido ya
senalada por Binswanger y Alzheimer.

Desde el punto de vista macroscdpico se observan como dreas de
rarefaccién y decoloracion de la sustancia blanca, que adquiere un aspecto
marrondceo o gris.

Histoldgicamente consisten en dreas de desmielinizacién o sin
destruccién axonal, vacuolizacién de los oligodendrocitos, espongiosis difusa,
astrocitosis y disminucion de la densidad de oligodendrocitos. Estos cambios
pueden ser difusos o estar restringidos a las regiones perivasculares. En la
mayoria de los casos en los que estas lesiones alcanzan un grado de
intensidad importante, se acompanan de patologia de los pequeios vasos
(arteriolosclerosis o angiopatia amiloide) y se les atribuye un origen isquémico,
aunque este aspecto es discutido. Con frecuencia aparecen también
pequenos infartos cavitados (lagunas). No deben confundirse los infartos

lacunares con los espacios de Virchow-Robin dilatados. La presencia de un
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vaso central y de una membrana que tapiza la cavidad caracteriza a los
espacios de Virchow-Robin, cuya dilatacién parece estar en relacion mds con
atrofia cerebral que un proceso isquémico.

Junto a estas tres lesiones cldsicas los cerebros de pacientes con
demencia vascular cerebral muestran otros cambios neuropatoldgicos cuya
relevancia podria ser mayor de lo que hoy por hoy se entiende. El término
“infarto  incompleto” es conocido en su aplicacion a las lesiones
supuestamente isquémicas de la sustancia blanca que muestran
desmielinizacion, pérdida axonal, astrocitosis pero no necrosis ni cavitacion. No
obstante, en su acepcidon original se utilizd este término para denominar las
lesiones isquémicas de la corteza cerebral en las que Unicamente se producia
muerte neuronal sin que hubiera afectacion del componente glial y, por tanto,
sin que se desarrollara necrosis o cavitacién del tejido. En este sentido, el
infarto incompleto es una representacién o un ejemplo de un concepto
amplio que hace referencia a la vulnerabilidad selectiva. En el cerebro hay
poblaciones celulares que sucumben antes que otras a la lesién isquémica, y
asi, un episodio de isquemia puede no ser suficientemente intenso o
prolongado como para causar un infarto cldsico cavitado, pero si para danar
el componente neuronal que es mds sensible que la glia. Incluso dentro de la
poblacién neuronal hay subpoblaciones mds sensibles que ofras.

En el hipocampo, por ejemplo, el sector CAl y el subiculum pueden
qguedar totalmente destruidos tras episodios de anoxia cerebral por paro
cardiorrespiratorio. Lesiones idénticas (destruccidn del sector CAl y el
subiculum) se han descrito en pacientes con demencia. A pesar de que éstos
no habian presentado episodios de anoxia, dada la similitud con lo observado
en pacientes que si habian sufrido anoxia, se piensa que tales lesiones, que se
han dado en llamar esclerosis hipocdmpica o subicular, tienen un origen
vascular. Ofro ejemplo de vulnerabilidad selectiva es la necrosis laminar,
hallazgo neuropatolégico bien conocido que se ha descrito con frecuencia en
pacientes con demencia vascular. La necrosis laminar consiste en la
desaparicién de las neuronas que constituyen las Idminas vulnerables de la
corteza. Es muy interesante destacar cémo este tipo de lesiones aparece
fundamentalmente en las regiones fronterizas entre dos territorios arteriales, es

decir, en las regiones expuestas a episodios de hipoperfusion.
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La importancia del concepto de vulnerabilidad selectiva o necrosis
neuronal selectiva, término probablemente mds apropiado que el de infarto
incompleto, estriba en la necesidad de destacar el posible papel de
pequenos episodios de isquemia en los mecanismos gque conducen dl
desarrollo de deterioro cognitivo y, en Ultima instancia, demencia, en relacion
con procesos vasculares. Por Ultimo, otras lesiones que se describen con
frecuencia en pacientes con demencia vascular son los microinfartos
corticales, que se han relacionado con de los pequenos Vvasos
meningocorticales (angiopatia amiloide) o microembolias arteriales. Se trata
de pequenos infartos microscépicos que aparecen en la corteza cerebral y
que, cuando se acumulan en gran cantidad, dan un aspecto macroscopico

caracteristico que se ha denominado atrofia granular cortical.

7. BASES FISIOPATOLOGICAS DE LA DEMENCIA VASCULAR

7.1. INFARTOS CORTICALES ATEROTROMBOTICOS Y CARDIOEMBOLICOS

Los infartos de la corteza cerebral estar producidos mayoritariamente
por aterosclerosis de los grandes vasos exira e infracraneales (infarto
aterotrombédtico) y por embolismo cerebral de origen cardiaco.

El infarto aterotrombdtico se produce por dos mecanismos, la frombosis
local y el embolismo arteria-arteria. Las cardiopatias con riesgo de embolismo
cerebral o sistémico estén enumeradas en la tabla siguiente.

Uno de los factores que condicionan la demencia por infartos corticales
es la localizacion de la lesion o lesiones. Infartos Unicos estratégicamente
localizados en el girus angularis del hemisferio dominante producen déficit en
varias dreas de las funciones mentales. Los infartos que mds frecuentemente
producen demencia son los localizados en la cara medial del I6bulo frontal y
temporal del hemisferio dominante, en el territorio de las arterias cerebral
anterior y posterior, respectivamente. Lo mismo ocurre con infartos bilaterales
gue afectan dreas posteriores de asociacién o al sistema limbico. Los déficit de
estos pacientes pueden permanecer estabilizados e incluso mejorar

parcialmente.
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Cardiopatias con riesgo emboligeno alto

e  Fibrilacién auricular con otros factores de riesgo
Infarto de miocardio reciente (< 4 semanas)
Trombo ventricular izquierdo
Segmento ventricular acinético
Miocardiopatia dilatada
Estenosis mitral con fibrilacién auricular
Prétesis valvular mecdnica
Mixoma auricular
Endocarditis infecciosa
Enfermedad del seno

e  Trombo auricular
Cardiopatias con riesgo emboligeno moderado

. Prolapso mitral
Estenosis mitral en ritmo sinusal
Aneurisma del septum interauricular
Foramen oval permeable
Flutter auricular
Fibrilacién auricular sin otros factores de riesgo
Endocarditis no infecciosa
Infarto de miocardio (> 4 semanas, < 6 meses)
Ecocontraste espontdneo en auricula izquierda Segmento ventricular hipocinético

Tabla 27 Embolismo cerebral de origen cardiaco

Ofro factor es el nUmero de infartos y el volumen de tejido infartado. La
suma de infartos conlleva la aparicion escalonada de nuevos déficit
neuroldgicos focales y de mayor deterioro cognitivo. Para quienes opinan que
la demencia vascular, por definicion, debe evolucionar de manera progresiva,
seria mds correcto denominar a estos casos "ictus con demencia”. Muy pocos
de estos pacientes, probablemente no mds del 5%, sufren un deterioro
cognitivo progresivo a distancia del ictus. En tales casos, cuando por
neuroimagen no se ven apdadrecer nuevas lesiones vasculares, es razonable
pensar que se estd fraguando una enfermedad de Alzheimer. No todo
enfermo que sufre un infarto cerebral tiene el mismo riesgo de padecer
demencia. Ademds de la localizacién del infarto, ya mencionado, existen otros
factores determinantes de la demencia por infarto. Los conocidos son la edad,
el nivel de educacion, el antecedente de ictus previo y la diabetes mellitus.
Otros posibles factores determinantes podrian ser la atrofia cerebral previa vy la
presencia de leucoaraiosis, de lagunas o de infartos cerebrales silentes.

El reconocimiento del papel de las lesiones vasculares subcorticales que
serd expuesto mds adelante, y la realidad de la demencia por lesiones de
localizacién son principales responsables del ocaso de la hipdtesis volumétrica
propugnada primero por Tomlinson, Blessed, y Roth, (1970) y después por
Hachinski, y Norris, (1994)

Tatemichi, (1990), prematuramente desaparecido, propugnd que el

cerebro tiene una capacidad de reserva para las funciones mentales; cuando
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dicha capacidad se agota apareceria el deterioro cognitivo. Segun esta
hipdtesis, la concurrencia de varios infartos en un cerebro (ninguno de ellos
produciria per se déficit neuropsicoldgico) conduciria a la demencia no por la
suma de los déficit, sino interactuando entre si segun un modelo multiplicativo,
hasta agotar la capacidad de reserva cerebral. Este mismo modelo
multiplicativo es también vdlido para explicar el mecanismo de la demencia
mixta. Esta fue ya definida patolégicamente por Tomlinson, (1970); es el caso
de los enfermos que, sin tener todavia una enfermedad de Alzheimer
patoldgicamente  florida, se demencian cuando sufren  lesiones
cerebrovasculares que no determinarian demencia en un sujeto con un
cerebro previamente intacto.

Es un caso bien diferente del de un paciente con enfermedad de
Alzheimer cuya demencia empeora tras sufrir un ictus. Probablemente, en esta
circunstancia es mds apropiada la denominacién de "Alzheimer o demencia

con ictus" que la de demencia mixta.

7.2. INFARTOS FRONTERIZOS. ISQUEMIA CRONICA

La arquitectura de la vascularizacidon cerebral determina que existan
zonas del parénquima especialmente vulnerables a la isquemia ante una
disminucion de la presidn de perfusibn que desborde la capacidad de
autorregulacion de la circulacion cerebral. Estas zonas, llamadas fronterizas,
estdn irrigadas por ramos distales de dos pediculos arteriales. El infarto de estas
dreas se denomina infarto fronterizo. En la corteza cerebral existen amplias
dreas fronterizas entre los territorios de la arteria cerebral media y cerebral
anterior y entre los de la cerebral media y cerebral posterior. En la profundidad
cerebral también hay territorios fronterizos: uno, situado entre el de la cerebral
anterior y el de la cerebral media, corresponde a una zona comprendida
entre la cabeza del ndcleo caudado, la cdpsula interna y el putamen; el otro,
constituido por la sustancia blanca periventricular y por la subcortical mds
profunda, corresponde al territorio mds distal de los vasos medulares largos que
vienen desde los vasos corticopiales y que, a su vez, es fronterizo con el
territorio mds distal de los vasos perforantes bdsales. El infarto uni o bilateral de
estas dreas fronterizas puede producir deterioro cognitivo o franca demencia.

Una de las causas de infarto fronterizo es la oclusidon aterotfrombdtica de la
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arteria cardtida en el cuello.

Otro mecanismo del infarto fronterizo es el hemodindmico sistémico. En
presencia de obstrucciones importantes de las arterias cardtidas y/o de los
vasos profundos (perforantes bdsales y medulares largos), una caida de la
presion arterial, del gasto cardiaco, de la presion o de la saturacion de
oxigeno de la sangre supera la capacidad de la autorregulacion cerebral
frecuentemente mermada ya por arterioloesclerosis. Dependiendo de la
intensidad y de la duracién del frastorno hemodindmico, la consecuencia serd
una isquemia reversible, fluctuante o la necrosis parenquimatosa. El cerebro de
esta categoria de pacientes, antes de infartarse, se encuentra en una
situacién hemodindmica particularmente precaria denominada “perfusiéon de
miseria”.

Esta situacion, en casos excepcionales, puede conllevar alteraciones
cognitivas mds o menos fluctuantes que pueden revertir al corregir las
alteraciones hemodindmicas sistémicas o al mejorar la perfusion cerebral
mediante endarterectomia carotidea o montaje extra-infracraneal. La
perfusion de miseria se caracteriza, en tomografia por emisidn de positrones,
por una disminucién del flujo sanguineo cerebral sin reduccion paralela del
metabolismo, gracias a un aumento de la extraccién de oxigeno de la sangre
por el cerebro. Con la tomografia por emisién de positrones, pero también con
medios mds accesibles como el Doppler transcraneal o la tomografia por
emision de fotdn Unico, puede comprobarse la falta de respuesta
vasodilatadora cerebral al CO2 tras inhalacidon de este gas o inyeccién
endovenosa de acetazolamida. Estos casos, aun no siendo frecuentes, hacen
emerger de nuevo la vieja hipdtesis de la demencia vascular por isquemia
cerebral crénica.

En ocasiones el deterioro cognitivo por mecanismos hemodindmicos es
consecuencia de la lesion de dreas especial y selectivamente vulnerables a la
isquemia, como es el sector CAl del hipocampo. Su lesidon selectiva durante
episodios de isquemia cerebral global, por ejemplo en paros cardiacos, es
responsable de intensos cuadros amnésicos.

Ofra lesidén isquémica de la corteza cerebral que puede producir
demencia y cuyo diagndstico es neuropatoldgico, es la atrofia granular

constituida por microinfartos multiples. Se da como consecuencia de la
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obstruccidon de los pequenos vasos leptomeningeos en el curso de una
misceldnea de arteriopatias cerebrales y sistémicas y de alteraciones

hematoldgicas.

7.3. LESIONES SUBCORTICALES

Desde finales del siglo XIX y comienzos del XX se conocian lesiones
vasculares subcorticales que pueden producir demencia o, al menos,
asociarse a ella. En resumen, son las dilataciones de los espacios perivasculares
(etat criblé de Durand-Fardel), las lagunas (état lacunaire de Pierre Marie) vy la
desmielinizacién y gliosis de la sustancia blanca periventricular y subcortical
profunda, con lagunas y dilatacién ventricular (enfermedad de Binswanger).
La arterioloesclerosis en todas sus variedades morfoldgicas (hialiosis, necrosis
fibrinoide, lipohialinosis, microateroma, microaneurismas de Charcot) es el nexo
comun entre todas ellas. Mds recientemente se han ido identificando un
conjunto heterogéneo de microvasculopatias, algunas de ellas hereditarias,
gue pueden producir lesiones cerebrales subcorticales semejantes. La Unica
relativamente frecuente, tanto por su prevalencia como por su asociacién con
demencia, es la angiopatia cerebral amiloidea. Hasta el advenimiento de las
modernas técnicas de neuroimagen (tomografia computarizada, resonancia
magnética), el interés por las lesiones vasculares subcorticales en demencia
era minimo y los estudios clinicopatolégicos escasos, casi anecddticos. Tales
lesiones constituyen hoy uno de los focos de mayor interés dentro de la
investigacién  clinica y  clinicopatolégica de las  enfermedades
cerebrovasculares y de las demencias. El estado criboso per se no es causa de
demencia. Cuando se encuentra de manera aislada, sin otras alteraciones
subcorticales, no es sino un signo indirecto de atrofia cerebral con dilatacion
vicariante del espacio de Virchow-Robin. Por tanto, carece de todo papel
patogenético en la demencia vascular. El estado criboso puede detectarse en
la resonancia magnética bajo la forma de multiples hiperintensidades lineales
o puntiformes, cuyo didmetro es inferior a 2 mm. La senal de estas cribas es
isointensa con la del liquido cefalorraquideo. En algunos casos la dilataciéon de
algunos espacios perivasculares puede alcanzar mayor famano, resulfando
dificil distinguirla de un infarto lacunar. Esto se da con mayor frecuencia en la

base del putamen, a la entrada de las arterias lenticuloestriadas.
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Las dos entidades clinico-patolégicas mejor conocidas que cursan con
demencia achacable a lesiones vasculares subcorticales son el estado lacunar
y la enfermedad de Binswanger. El significado de la leucoaraiosis aislada, en la
tomografia computarizada o en la resonancia magnética, es menos conocido

y suscita mayores controversias.

7.4. ESTADO LACUNAR

Las lagunas son pequenos infartos subcorticales producidos por la
obstruccion arterioloesclerdtica de los vasos penetrantes bdsales y de los
medulares largos. Muy frecuentemente se asocian a hipertensiéon arterial y a la
diabetes. En una cuarta o quinta parte de los casos no existen tales factores
de riesgo vascular.

Esto no debe sorprender, porque la arterioloesclerosis cerebral es un
hallazgo neuropatoldgico frecuente en ancianos sin otros factores de riesgo
que la edad, formando parte aparente del proceso de envejecimiento. El
embolismo arterio-arterial y el de origen cardiaco sdélo, excepcionalmente,
producen infartos lacunares. Los pacientes con lagunas tienen obstrucciones
carotideas significativas mucho menos frecuentemente que los enfermos con
infartos  corticales o subcorticales grandes. Pequenas hemorragias
espontdneas subcorticales tienen la misma localizacién y expresion clinica que
los infartos lacunares; esto tampoco debe extrafar puesto que la arteriopatia
responsable del infarto y de la hemorragia subcortical es la misma, la
arterioloesclerosis.

Frecuentemente las lagunas son mdltiples y, no pocas, asinfomdticas.
Las lagunas sintomdticas se expresan por cuadros clinicos estereotipados,
denominados sindromes lacunares: hemiparesia motora pura, hemisindrome
sensitivo  puro, hemisindrome sensitivo-motor, disartriac-mano torpe vy
hemiparesia con ataxia ipsilateral. Las lagunas producen demencia, no sélo
por su numero ni por el volumen de tejido infartado sino, sobre todo, por su
localizacién o agrupacién en dreas estratégicas. Asi, los infartos taldmicos
unilaterales del hemisferio dominante y los paramedianos bilaterales pueden
dejar como secuelas permanentes afasia, alteraciones de la atencion, de la
memoria, apatia y lentitud de ideacién. Lagunas o infartos subcorticales

mayores localizados en la regién frontal, cdpsulo-caudada, también pueden
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producir deterioro cognitivo. El acumulo de lagunas en estas regiones y en la
sustancia blanca subcortical frontal produce demencia con ciertos rasgos
neuropsicolégicos frontales. El mecanismo de produccién de la demencia mds
aceptado es el de la desconexion de dreas corticales frontomesiales
(circunvolucion del cingulo) por interrupcién de fibras de asociacién intra e
internemisféricas. Para algunos autores el marcador radioldgico mds fiable de
la demencia por lagunas seria la atrofia del cuerpo calloso en la resonancia
magnética. Recientes estudios con tomografia por emisibn de positrones
sugieren que las lagunas en tdlamo y ganglios bdsales inducen una reduccion
del metabolismo y del flujo sanguineo en el cértex frontal.

La demencia del estado lacunar se ha considerado una variedad de
demencia multiinfdrtica. De hecho, en estudios clinicopatolégicos como los de
Del Ser, Bermejo, Portera, Arredondo, Bouras, y Constantinidis, (1990) y los
trabajos de Erkinjuntii, Haltia, Palo, Sulkava, y Paetau, (1988) se encontré que
entre un 20% y un 40% de los pacientes con demencia multiinfartica tenian
exclusivamente infartos subcorticales. No obstante, los casos de demencia
lacunar que pudiéramos llamar “pura” son raros en la prdctica clinica. En no
pocos casos coexisten infartos corticales y subcorticales y, en la mayoria, las
lagunas se superponen a leucoaraiosis mds o menos extensa y a dilatacion
ventricular, plantedndose el diagndstico diferencial con la enfermedad de
Binswanger y con el sindrome de Hakim. Fisher, (1982) el autor que mds ha
estudiado las lagunas, es uno de los que ha cuestionado la realidad de la
demencia lacunar. En palabras de Fisher, (1982), las lagunas “muerden el soma
y lamen la mente”. Opina que los enfermos con lagunas y demencia tienen
una acusada dilataciéon ventricular, por lo que el mecanismo de la demencia
pudiera ser una hidrocefalia (Sindrome de Hakim, 1964) y las lagunas un simple
epifendmeno.

En resumen, sin negar la realidad de la demencia del estado lacunar, la
presencia de lagunas en el cerebro de un demente no presupone siempre una
relacion causal entre lagunas y demencia. Hay que considerar siempre que las
lagunas pueden ser un hallazgo casual en un paciente con demencia
degenerativa primaria o formar sélo una parte del todo en un sindrome de

Hakim o en una enfermedad de Binswanger.
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7.5. ENFERMEDAD DE BINSWANGER

La encefalopatia subcortical arteriosclerética ha sido objeto de vivas
polémicas durante los Ultimos afos, comenzando por su epdnimo, puesto que
quien la describid histoldgicamente en detalle fue Alzheimer, y llegando hasta
su categoria de enfermedad. Sin enfrar en las polémicas, nacidas
fundamentalmente de la neuroimagen, la enfermedad de Binswanger
constituye una entidad clinicopatolégica bien definida y que, segin el
examen macroscopico de cerebro en tinciones para mielina, muestra palidez
parcheada de la sustancia blanca periventricular y subcortical profunda con
indemnidad de las fibras en U, de las cdpsulas interna y externa, de la comisura
anterior y del cuerpo calloso. Muy frecuentemente existen lagunas y dilatacion
ventricular. Histoldgicamente se observa espongiosis (edema) de la sustancia
blanca y parches con pérdida paralela de axones y de mielina, macréfagos
fagocitando mielina y gliosis reactiva. Los espacios perivasculares suelen estar
dilatados, conteniendo vasos con engrosamiento arterioloesclerdtico de su
pared y rodeados de un halo de desmielinizacion y gliosis. El diagndstico de
certeza de la enfermedad de Binswanger sigue siendo neuropatoldégico. Las
alteraciones histolégicas mencionadas se ven en neuroimagen como
leucoaraiosis, pero no toda leucoaraiosis corresponde a una enfermedad de
Binswanger; ésta viene definida por un cuadro clinico evocador y unas lesiones
neuropatoldgicas precisas.

El mecanismo patogenético mds aceptado por el cual la
arterioloesclerosis produciria las lesiones de la sustancia blanca en la
enfermedad de Binswanger seria una combinacién de isquemia distal de la
sustancia blanca periventricular y una alteracién del papel de intercambio
metabdlico que tiene la pared de los vasos medulares largos en la sustancia
blanca subcortical profunda. Roman, (1987). Las fibras en U estdn respetadas
porgue su irrigacion proviene de ramos corticales cortos.

Algunos autores interpretan las lesiones parcheadas de la sustancia
blanca con pérdida de axones, mielina y macréofagos fagocitando a esta
Ultima como infartos incompletos. A favor de tal hipdtesis estd la similitud
histolégica y bioquimica entre estas lesiones y la zona transicional que existe

entre el drea de necrosis de un infarto completo y la sustancia blanca sana.
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Los estudios de flujo cerebral en pacientes con enfermedad de

Binswanger probable han dado resultados poco consistentes.

7.6. SINDROME DE HAKIM

Ya se ha mencionado la similitud neuropatoldgica vy, por tanto, también
en neuroimagen del estado lacunar y de la enfermedad de Binswanger con el
sindrome de Hakim. La similitud clinica es también grande en algunos casos.

Varios estudios sugieren que la hidrocefalia puede producir una
auténtica leucoencefalopatia isquémica por compresidn y estiramiento de los
vasos medulares largos. También se ha sugerido que la hipertension arterial
induce un aumento de la produccién de liquido cefalorraquideo con la
consiguiente  hidrocefalia. Esta, actuando  sinérgicamente con la
arterioloesclerosis, produciria la leucoencefalopatia isquémica. La aparicidon
de la leucoencefalopatia senalaria la ireversibilidad del cuadro clinico del

Sindrome de Hakim a pesar del fratamiento derivativo.

7.7. ANGIOPATIA CEREBRAL AMILOIDEA. ENFERMEDAD DE ALZHEIMER

La angiopatia cerebral amiloidea, caracterizada por el depdsito de
material amiloide en la pared de los pequenos vasos corticales y meningeos,
es frecuente en el anciano. A menudo, tfambién se asocia a pequenos infartos
corticales y a hemorragias espontdneas corticosubcorticales que, en algunos
casos, son multiples y recidivantes, y es asimismo causa de hemorragia
subaracnoidea, de hematoma subdural y de ataques isquémicos transitorios.
Todas estas lesiones cerebrovasculares, dependiendo de su localizacién y
magnitud, pueden contribuir a la aparicion de demencia. La angiopatia
cerebral amiloidea se asocia muy frecuentemente a leucoaraiosis en
neuroimagen y a una leucoencefalopatia histoldgicamente semejante a la de
la enfermedad de Binswanger. Por tanto, se piensa que la patogenia de esta
leucoencefalopatia es también consecuencia de una isquemia distal por
estrechez del segmento infracortical de los vasos medulares largos, junto con
una alteracion de la permeabilidad de estos vasos. Es razonable pensar que la
leucoencefalopatia contribuya significativamente a la patogenia de la

demencia que fienen muchos de estos enfermos.
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Aproximadamente un 30% de los pacientes con enfermedad de
Alzheimer probable muestran leucoaraiosis en neuroimagen. En estudios
autdpsicos, en el 60% se observa una leucoencefalopatia histoldgica vy
bioguimicamente semejante a la de la angiopatia cerebral amiloidea y a la
de la enfermedad de Binswanger. La Unica diferencia es que la afectacién de
la sustancia blanca subcortfical suele ser menos extensa y que los vasos
medulares largos estdn menos esclerosados, mostrando Unicamente hialinosis.

Por otra parte, la mayoria de los cerebros con enfermedad de Alzheimer
tienen también angiopatia cerebral amiloidea que, por si misma, podria ser la
causa de la leucoencefalopatia. La hipdtesis mds verosimil es que la
leucoencefalopatia de la enfermedad de Alzheimer sea también isquémica,
mediada o no por una vasculopatia ultraestructural especifica. Se ha
descartado la hipdtesis de la degeneracion walleriana. Estd sin dilucidar
plenamente si los pacientes con enfermedad de Alzheimer vy
leucoencefalopatia tienen rasgos clinicos y neuropsicoldgicos diferentes de los
gue no la fienen; en otras palabras, si existe en tales casos un componente
isquémico subcortical de la demencia que pudiera ser fratable. En algunos
estudios se ha encontrado que los pacientes con enfermedad de Alzheimer y
leucoencefalopatia son de edad mds avanzada y que su demencia es mds
global, menos parietal que la de aquéllos sin leucoencefalopatia.

Oftros estudios no han encontrado diferencias. Los estudios del flujo

sanguineo cerebral tampoco han aclarado el problema por ahora.

7.8. LEUCOARAIQOSIS

Hachinski, (1987) acund el término leucoaraiosis (rarefaccidn de la
sustancia blanca) para denominar estas alteraciones radioldgicas de la
sustancia blanca sin prejuzgar su neuropatologia ni su etiopatogenia.

La naturaleza, la fisiopatologia y la significacién clinica de las lesiones
que se detectan mediante pruebas de neuroimagen en la sustancia blanca
de pacientes con enfermedad cerebrovascular es uno de los aspectos que
genera mayor controversia en el campo de la neurologia vascular en la Ultima
década. La rarefaccion de la sustancia blanca en pacientes con demencia
“arteriosclerética” habia sido ya sefalada por Binswanger y Alzheimer a

principios de siglo. Pero fue la introduccién de las técnicas de tomografia axial,
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a principios de los ochenta, la que propicidé la relevancia que hoy tiene la
patologia de la sustancia blanca. Con estas técnicas comenzaron a
detectarse con una frecuencia inusualmente alta dreas de “rarefaccién” en la
sustancia blanca periventricular, que aparecian como zonas hipodensas con
respecto al resto del parénquima, distribuidas en las regiones periventriculares
y en los centros semiovales. Eran habitualmente simétricas y bilaterales y
aparecian en pacientes con enfermedad vascular cerebral y en pacientes de
edad avanzada.

Algunos grupos mostraron la asociacién de tales cambios con la
presencia de factores de riesgo vascular, fundamentalmente hipertensiéon, y
ademds se comprobd que los pacientes que presentaban tales cambios
puntuaban peor en las escalas que median funciones cognitivas. Las lesiones
de la sustancia blanca aparecian, por tanto, como un nuevo correlato
radiolégico de demencia de origen vascular. De hecho, en las descripciones
anatomopatoldgicas aparecian cambios vasculares como arteriosclerosis e
infartos lacunares junto a las dreas de desmielinizacion, pérdida axonal o sin
ella, y gliosis que correspondian a las zonas hipodensas difusas observadas en
la TC. Muchos autores se lanzaron a diagnosticar como enfermedad de
Binswanger todos aquellos casos en los que se asociaban deterioro cognitivo,
hipertensiéon y, “leucoencefalopatia isquémica”. No obstante, habia muchos
casos en los que tales cambios no se asociaban a deterioro intelectual y en
muchos estudios el examen anatomopatoldgico no mostraba cambios
isquémicos. En unos casos se describia una disrupcidon ependimaria con
frasudacién de LCR y astrocitosis secundaria, en otros habia un aumento de los
espacios de Virchow-Robin, y en ofros incluso las imdgenes de TC
correspondian a dreas de desmielinizacion por placas de esclerosis multiple u
otras mielinopatias. Era tal el grado de controversia que se sugirid utilizar un
término meramente descriptivo de la imagen tal como leucoaraiosis (sustancia
blanca rara) evitando cualquier epiteto relativo a su etiologia o fisiopatologia.
Esta denominacion ha sido ampliamente utilizada.

Lejos de solucionar el problema, y en contra de lo que cabia pensar, la
infroduccion de la RM generd mds confusion y escepticismo. Los cambios de la
sustancia blanca que en la TC se mostraban hipodensos, aparecian en las

imdgenes de RM como zonas hiperintensas en T1 y T2. No obstante, la RM
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detectaba “demasiadas” lesiones. Dada su altisima sensibilidad, la RM
detectaba algun cambio de la sustancia blanca hasta en el 80 % de los troles
normales. No era de extranar, por tanto, que tales cambios no guardaran
relacion alguna los factores de riesgo vascular ni se asociaran a deterioro
cognitivo. La leucoaraiosis que se observaba en la RM carecia de significacion
clinica y diagnéstica. En algunos casos, las zonas hiperintensas que se
observaban en la regién de las astas ventriculares frontales correspondian a
estructuras normales como el fasciculo subcanoso. Igualmente, las zonas
hiperintensas finas que rodeaban el ventriculo, bien en la regién del cuerpo
ventricular (ribetes), bien en las astas frontales u occipitales (casquetes),
correspondian en la mayoria de los casos a zonas de ependimitis granular y no
se asociaban necesariamente a enfermedad vascular.

Ofro tipo de lesiones de pequeio tamafio de morfologia puntiforme
representaban zonas de ensanchamiento de los espacios perivasculares de
Virchow-Robin y no necesariamente infartos lacunares. Aparentemente, las
lesiones que se asociaban arterioloselerosis y cambios de tipo isquémico eran
aquellas que mostraban un aspecto parcheado, con bordes difusos
confluentes y separadas del ventriculo o bien unidos a este pero
extendiéndose mds alld en la sustancia blanca subcortical. Una vez
diferenciadas las lesiones periventriculares de las subcorticales y tras la
aplicacién de métodos de estimacion cuantitativos o semicuantitativos de la
intensidad y extension de los cambios, se pudo comprobar que efectivamente
los cambios mds intensos se asocian a deterioro intelectual y aparecen en
relaciéon factores de riesgo vascular. Sin embargo, esto no siempre es asi y se
ha planteado la posibilidad de que lesiones de la sustancia blanca que tienen
un aspecto similar en la RM puedan tener un impacto funcional muy distinto
segun se produzca lesidn axonal o no. Ello explicaria el hecho no infrecuente
de que pacientes con lesiones muy extensas e intensas de la sustancia blanca
no presenten cambio cognitivo alguno. Hipotéticamente, tales lesiones
podrian corresponder a dreas extensas de desmielinizacion sin lesion axonal. Es
decir, que la traduccién clinica de la leucoaraiosis dependeria mds de su
correlato patoldgico que de su aspecto radiolégico.

Es facil imaginar que las lesiones que afectan la sustancia blanca vy

también el axén posiblemente tengan un mecanismo distinto que aquellas en
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las que sélo se produce desmielinizacién, pero la etiopatogenia y la
fisiopatologia de la leucoaraiosis sigue siendo desconocida. En los casos en
que se asocian desmielinizacion y astrocitosis, arteriolosclerosis y también
infartos lacunares es verosimil que sea un mecanismo isquémico el que induce
los cambios. Sobre esta hipdtesis algunos autores aplicaron el término “infarto
incompleto” para designar y describir los hallozgos neuropatoldgicos que
subyacen a la leucoaraiosis, a la vez que se resaltaba la importancia del
mecanismo hemodindmico. Episodios recortados y poco intensos de
hipotensidn-hipoxia-isquemia podrian provocar cambios fisuras de fipo
isquémico aungue sin negar a ocasionar un infarto cavitado en el territorio de
arterias terminales como son las arterias penetrantes. En este sentido, puede
ser relevante el hecho de que la oligodendroglia sea notablemente sensible a
la isquemia y cabe plantear la posibilidad de que pequenos episodios de
isquemia produzcan una disminucidon de la densidad de oligodendrocitos vy
desmielinizacion sin llegar a provocar un infarto. El mecanismo isquémico ha
sido también avalado por la asociacién bien conocida de angiopatia
amiloide y leucoencefalopatia.

Dado que la angiopatia involucra arterias y  arteriolas
meningocorticales, mientras que los cambios en la sustancia blanca son
subcorticales y profundos, se ha postulado un mecanismo de isquemia distal
en el territorio fronterizo entre las perforantes corticales y las perforantes de la
base del encéfalo. Sin embargo, junto al mecanismo isquémico se habia
planteado una hipdtesis alternativa que situaria el hecho crucial en el
aumento de la permeabilidad vascular asociado a la arteriosclerosis. La lesidn
de la pared vascular, que habitualmente es de origen hipertensivo, provocaria
una rotura de la barrera hematoencefdlica, salida de liquido y proteinas
plasmdticas al parénquima cerebral. Esto podria provocar una reaccion
inflamatoria local, activacidén astrocitaria, dliosis, liberacién de sustancias
vasoactivas, edema y espongiosis de la sustancia blanca. Este mecanismo
explicaria la frecuente distribucidn de las zonas de vacuolizacién vy

desmielinizacién en las regiones perivasculares.
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8. FACTORES DE RIESGO.

Tampoco parece demasiado aventurado afirmar que el conocimiento
de los factores de riesgo de la demencia vascular o el DCV sigue siendo
confuso a pesar del enorme nUmero de trabajos de investigacion publicados
sobre éste tema. La investigacién de los factores de riesgo requiere dos puntos
fundamentales: por un lado, debe ser posible dividir a la poblacién en dos
grupos bien diferenciados de pasos, por otro, debe ser posible determinar con
certeza la presencia o la ausencia de un determinado factor. Ya se ha
mencionado con respecto al primer punto, que los criterios diagndsticos
vigentes hoy por hoy no son absolutamente reproducibles y fiables, por lo que
el primer requisito no puede ser adecuadamente satisfecho. Ademds, todavia
no se ha resuelto el problema de si el grupo control debe estar integrado por
poblacién general neuroldgicamente normal, poblacién general sin
exclusiones o exclusivamente por sujetos que padecen vascular cerebral y
estdn cognitivamente intactos. En otras palabras, no se sabe cdmo responder
a la pregunta de si los factores de riesgo para la demencia vascular son los
mismos que los factores de riesgo para el ictus. Cabe preguntarse también
hasta qué punto es correcto considerar controles a los sujetos que presentan
deterioro cognitivo leve, como ocurre si sdlo se utilizan los criterios vigentes de
demencia vascular que hoy por hoy exigen un grado avanzado de gravedad,
aun la ausencia de una clasificacién etiopatogénica de la demencia vascular
obliga a incluir dentro de un mismo grupo a pacientes con lesiones muy
diferentes (p.ej.. pacientes con ictus lacunares y pacientes con infartos
cardioembdlicos), lo que en principio obliga a cuestionar los resultados de
cualquier estudio sobre estos factores de riesgo.

Respecto a la determinacién de la presencia o la ausencia de un factor
especifico, se sabe que algunos estudios han incluido la presencia de un
factor, por ejemplo hipertensidén, dentro de los criterios diagndsticos de
demencia vascular, el siguiente sesgo de seleccion. Por otro lado, ningln
estudio ha tenido en cuenta la circunstancia de que hoy por hoy existe una
vigilancia estrecha de los factores de riesgo vascular en la poblacién, y puede
no ser igual considerar en un mismo grupo da pacientes con hipertensién o
diabetes bien controlada y a aquellos que no reciben ni siquiera fratamiento.

Ademds, por lo general, sélo se han investigado los factores de riesgo
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fradicionalmente conocidos para el ictus y no ofros que pueden tener un
papel importante, como son los factores genéticos, la hipotensidn, las
enfermedades que cursan hipoxia, los estados de hipercoagulacién, etc.

Es facilmente comprensible que cuando los pacientes con demencia
vascular se comparan con controles neuroldgicamente normales, todos los
factores fradicionales de riesgo vascular (como diabetes, hipertensién,
cardiopatia, soplo carotideo, tabaquismo), aparecen como factores de riesgo
de demencia vascular. Sin embargo, si se permite la inclusidn de pacientes
con ictus en una muestra de poblacidn general no seleccionada como grupo
conftrol, sélo la diabetes y el ictus previo parecen tener un efecto significativo.
Desgraciadamente, los estudios poblacionales que han investigado esta
cuestidon son escasos y han aportado resultados variables. La edad avanzada,
la presion arterial sistélica elevada, la historia previa de ictus, el consumo de
alcohol, las cardiopatias, la exposicidén a pesticidas, el bajo nivel educacional,
la diabetes, el hematocrito elevado o el sexo femenino se han mostrado
significativamente, asociados a la demencia vascular en éste tipo de estudios.

Cuando se ha intentado determinar cudles son los factores de riesgo
que se asocian al desarrollo de demencia en pacientes que ya han sufrido un
ictus, los resultados han sido también variables. La diabetes o la hipertensiéon
pueden mostrar un efecto significativo en algunos estudios, pero no en todos.
Lo mismo ocurre el bajo nivel de escolaridad, el infarto de miocardio u otras
cardiopatias, la raza no blanca o el sexo (ser varén). Unicamente la edad
avanzada vy la historia previa de ictus parecen mostrar efectos constantes en
todos los estudios.

En definitiva, como ya se ha mencionado, el cocimiento de los factores
de riesgo de la demencia vascular sigue siendo difuso. La gran variabilidad de
los hallazgos comunicados por los distintos grupos investigadores obliga a
pensar que deben existir ofras circunstancias, de los factores de riesgo
fradicionalmente aceptados, que determinen la aparicién de demencia en
relacion con la patologia vascular cerebral. En este sentido, estudios recientes
han sugerido que los episodios de hipotensién, las enfermedades que cursan
con fases de hipoxemia, los estados de hipercoagulabilidad, algunos factores
de tipo inmunolégico y factores genéticos pueden desempenar un papel

fundamental en la etiopatogenia del DCV.
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9. LA NEUROIMAGEN COMO TECNICA DE DIAGNOSTICO

9.1. NEUROIMAGEN Y DEMENCIA VASCULAR

Estd fuera de toda discusion el hecho de que la demencia vascular o el
DCV sdlo pueden diagnosticarse si hay suficiente evidencia de isquémica
cerebral. Los datos que avalen la presencia de esta patologia sélo pueden
obtenerse de dos fuentes: la informacién clinica, la historia y la exploracion
fisica y las pruebas de neuroimagen. Desde el punto de vista clinico,
fradicionalmente se ha asociado el proceso vascular un determinado perfil
patocrénico de los sintomas: inicio brusco, inicio en relacidén un ictus, curso
fluctuante. Desafortunadamente, el recabar datos relativos a la cronologia de
los sintomas cognitivos puede no ser sencillo. Establecer la forma de inicio o el
patrén evolutivo de sintomas, como el fallo de memoria, la desorientaciéon o un
cambio de cardcter, es a menudo imposible. AUn si el familiar o cuidador es
una persona observadora y fiable, el hecho de que el inicio fuera insidioso o la
evolucién lentamente progresiva tampoco descartaria automdticamente el
origen vascular. En personas que sufren un ictus y son hospitalizadas es facil
relacionar el inicio de la pérdida de memoria con el episodio agudo. Pero esto
también ocurre en pacientes no vasculares en relacion con ofro tipo de
acontecimientos, como la muerte de un familiar o una intervencién quirlrgica
con anestesia local. No es menos elocuente en este sentido el importante
nimero de pacientes con demencia vascular  diagnosticada
anatomopatoldégicamente y que nunca sufrieron un episodio de ictus.

La evolucidon clinica es de patrdén fluctuante con periodos de
estabilizaciéon o mejoria, cldsicamente considerada como tipica de la
demencia de origen vascular, se ha descrito también en otras formas de
demencia, como la enfermedad con cuerpos de Lewy e incluso la
enfermedad de Alzheimer. Con respecto a la recogida de datos exploratorios
se ha atribuido especial relevancia a la presencia de hallazgos focales, como
los signos corticoespinales, el déficit sensitivo o las amputaciones del campo
visual. Sobre una base tedrica, no obstante, la lesidn isquémica cerebral bien
podria causar deterioro cognitivo sin necesidad de destruir las vias sensitivas,
los haces corticospinales o las radiaciones épticas, por lo que la ausencia de

tales signos no deberia excluir el origen vascular. En este sentido se ha pasado
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siempre por alto la circunstancia de que un déficit cognitivo, si estd bien
caracterizado, puede constituir en si mismo un déficit focal. La exploracion del
estado mental es laboriosa, requiere tiempo y experiencia y no siempre es facil
establecer el patrén de déficit neuropsicoldgico. En otfras palabras, relacionar
un hallazgo neurorradiolégico con un determinado complejo de sinfomas y
signos puede ser complicado. Es evidente que las pruebas de neuroimagen
son estrictamente necesarias para detectar lesiones vasculares, pero se
requieren estudios serios en los que los hallazgos radioldgicos sean
cuidadosamente contrastados con la informacién clinica recogida de forma
abierta, homogénea y prospectiva, sin la restriccion y el sesgo intfroducidos por
determinados criterios diagndsticos antes de poder establecer correlaciones

clinicorradiolégicas fiables.

9.2. NEUROIMAGEN EN EL INFARTO CEREBRAL

En los pacientes con demencia vascular o DCV, las pruebas de
neuroimagen mostraron infartos isquémicos que se presentardn como dreas
hipodensas en la TC, como zonas hiperintensas en las imdgenes ponderadas
en T2 en la RM y como zonas hipointensas en las imdgenes de RM ponderadas
en T1. El tamano y la distribucién de tales lesiones pueden, junto con la restante
informacién clinica, ayudar en el diagndstico diferencial etiopatogénico.

Los infartos de tamafo mediano o grande que involucran dreas
corticales y corticosubcorticales y ocupan un territorio arterial concreto
responden habitualmente a mecanismos aterotrébmbicos o cardioembdlicos. Si
son lesiones multiples en forma de “cuna” y, ademds, se demuestra una
transformacion hemorrdgica (que puede evidenciarse en la fase cronica por
la hipointensidad que la ferritina y la hemosiderina producen en las imdgenes
de RM T2), estaria favorecida la opcidn cardioembdlica. La presencia de estos
signos residuales de hemorragias o infartos hemorrdgicos previos podria
asimismo sugerir una angiopatia amiloide subyacente. Los infartos corticales
que se distribuyen, simultdneamente o no, en la regién posterior del I6bulo
frontal y en el territorio parietooccipital posterior son compatibles con un
mecanismo de isquemia distal en un territorio fronterizo (infarto fronterizo) y
pueden sugerir un mecanismo hemodindmico (hipotension, bradicardia,

estenosis carotidea grave). Las lesiones de localizacién subcortical incluirdn
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infartos lacunares, aterotrombdticos y también infartos fronterizos, que podrdn
distinguirse por su tamano, distribucién o asociacién a otras lesiones similares
de localizaciéon cortical. La lesidn de gran tamano que se extiende o no hacia
la corteza y sigue un territorio vascular concreto puede ser aterotrombodtica o
embdlica. Otros infartos de tamano variable pueden distribuirse por el territorio
fronterizo entre la circulacidon meningocortical y la correspondiente a las
arterias perforantes de la base del encéfalo y estar en relacién con un
mecanismo hemodindmico. Es tipica en este sentido la presentacién de varias
lesiones de forma rostrocaudalmente arrosariada en la sustancia blanca
subcortical. El infarto lacunar es por definicidn pequeno, menor de 1,5 cm., y se
distribuye por el territorio de las arterias perforantes de la base del cerebro vy el
tronco cerebral (sustancia blanca, ganglios basales, tdlamo y tronco). Al igual
que los infarfos de mayor tamano, su aspecto es hipodenso respecto al
parénguima cerebral en la TC. En la RM, como lesidn cavitada que es, tendria
un comportamiento similar al LCR, excepto en las secuencias de densidad
proténica, y se presentard como una lesidn pequena hiperintensa en 12 e
hipointensa en T1. La dilatacién de los espacios de Virchow-Robin, fendmeno
que puede estar relacionado con atrofia cerebral, con frecuencia se presta a
confusidon con el infarto lacunar por su aspecto y comportamiento en la RM.

No obstante, en las secuencias en densidad proténica el espacio de
Virchow-Robin es isodenso el LCR, mientras que la laguna puede aparecer
hiperintensa.

Los infartos lacunares pueden mostrarse como lesiones aisladas o
multiples.

El aspecto radiolégico de las otras lesiones, descritas en la anatomia
patoldégica de cerebros de pacientes demencia vascular es hoy por hoy
desconocido. En alguna descripcion aislada en RM post mortem se ha
mostrado la atrofia granular cortical, producida por el cUmulo de numerosos
microinfartos como una alteracién de la corteza cuyo relieve pierde
uniformidad y aparece festoneado en la zona afectada. Con respecto a la
esclerosis hipocdmpica, a diferencia de lo que ocurre en la poblacién de
pacientes epilépticos, el aspecto radioldgico en pacientes con demencia o en
personas que han sufrido anoxia cerebral no ha podido estudiarse en detalle.

Mucho menos se han podido readlizar estudios de correlacion
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radiologicopatoldgica, por lo que se desconoce el valor diagndstico de la RM
en este sentido.

Tampoco se ha analizado si la necrosis laminar se fraduce en un
cambio, como atrofia localizada o alteracion de la seial en RM. El infarto
incompleto tiene, por definicién, escaso correlato, en la neuroimagen
estructural, salvo por la posible presencia de una afrofia focalizada. Se ha
descrito, no obstante, la deteccién de zonas de necrosis isquémica selectiva
(pérdida neuronal por dano isquémico sin dano glial) mediante SPECT con

marcadores neuronales (iomazenil).

9.3. NEUROIMAGEN Y LEUCOARAIOSIS

9.3.1. LEUCOARAIOSIS EN TOMOGRAFIA COMPUTERIZADA.

La frecuencia de leucoaraiosis en la tomografia computarizada es del
01% al 7,9% en los pacientes no seleccionados y del 22% al 68% en los
dementes. En los ancianos no demenciados la frecuencia es del 7% al 35%;
aumenta con la edad vy, en la mayoria de los estudios, también con el mayor
declive intelectual. Se asocia significativamente con hipertensién arterial
sistdlica, historia de ictus previo, alteraciones de la marcha y tendencia a
caidas inmotivadas.

La frecuencia de leucoaraiosis en pacientes con enfermedad de
Alzheimer es del 30%, significativamente mayor que en controles de Ia misma
edad. Su significado clinico y correlato patolégico han sido discutidos
anteriormente.

En los pacientes con demencia vascular de todo fipo, la frecuencia de
leucoaraiosis en la tomografia computarizada es del 41% al 97%. Su intensidad
es, en general, mayor que la de los pacientes con enfermedad de Alzheimer.
Sin embargo, como hace notar Hachinski, V.C. (1992), la leucoaraiosis de los
pacientes con enfermedad de Alzheimer de comienzo tardio puede ser igual

de intensa que la de los pacientes con demencia vascular.

9.3.2. LEUCOARAIOSIS EN RESONANCIA MAGNETICA.
Gracias a su mayor sensibilidad, la resonancia magnética pone de

manifiesto muchas mds alteraciones de la sustancia blanca que la tomografia
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computarizada, pero esta mayor sensibilidad lleva aparejada una menor
especificidad; es decir, en la resonancia magnética se ve mds leucoaraiosis sin
correlato clinico y, probablemente también, con menor o dudoso correlato
patoldégico que en la tomografia computarizada. Asi, la frecuencia de
leucoaraiosis en la resonancia magnética, en estudios de sujetos sanos, varia
entre el 22% vy el 96%, aumentando también con la edad. Hay que resaltar que
los grados mds extensos de leucoaraiosis sélo se han observado en un 10% de
los individuos sanos. Se han enconfrado asociaciones significativas entre
leucoaraiosis en sujetos asinftomdticos y la existencia de factores de riesgo
vascular como hipertensiéon, diabetes y trastornos cardiovasculares. La mayoria
de los estudios en sujetos asinftomdaticos no han demostrado correlacién entre
la presencia o la extension de la leucoaraiosis y el deterioro cognitivo. Hay que
tener en cuenta que en muchos de ellos se han incluido hiperintensidades
puntiformes y casquetes y estrias periventriculares estrechos. Menos estudios,
aungue mejor disenados y con instrumentos neuropsicolégicos mds sensibles,
han demostrado correlacién entre el grado de leucoaraiosis y el deterioro
cognitivo, sobre todo en la velocidad de procesado de la informacién
compleja.

Los estudios con resonancia magnética en la enfermedad de Alzheimer
han encontrado leucoaraiosis en un 40% a 100% de los casos, aunque los
mayores grados de extensidén sélo se ven en el 30% de los casos, frecuencia
semejante a la constatada con la tomografia computarizada.

En los pacientes con demencia vascular, la leucoaraiosis es en general
mds extensa y con mayor invasidon de la sustancia blanca periventricular
profunda, especialmente en aquellos pacientes con sinfomas y signos motores
subcorticales. Por Ultimo, hay que senalar que tanto en la tomografia
computarizada como en la resonancia magnética puede encontrarse en una
amplia misceldnea de afecciones, muchas de las cuales aparecen en la tabla
siguiente.

En conclusién, la leucoaraiosis es un término de neuroimagen que
Unicamente significa aumento del contenido de agua por unidad de tejido
cerebral. Por tanto su sustrato patoldgico es heterogéneo e incluye
inflamacién, edema, dliosis y espacios con liquido; de ninguna manera es

sinbnimo  exclusivo de desmielinizacién. En clinica es imprescindible
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interpretarla en un contexto clinico y etiopategénico para no incurrir en

groseros errores diagndsticos.

Leucodistrofias Sindrome hipereosinofilico maligno
Esclerosis multiple Mialgia-hipereosinofilia por L-triptéfano
Panencefalitis esclerosante subaguda Radioterapia

Lupus eritematoso sistémico Metotrexato intratecal

Polimialgia reumdtica Intoxicacién por CO

Enfermedad de Behcet Abuso de tolueno
Encefalonuopatias mitocondriales Hidrocéfalo obstructivo
Neurosarcoidosis Sindrome de Hakim

SIDA Encefalopatia hipertensiva
Enfermedad de Creutzfeldt-Jakob Fistulas durales
Leucoencefalopatia multifocal progresiva | Diverticulos ventriculares
Enfermedad de Parkinson Oftras afecciones

Tabla 28 Misceldnea de otras afecciones con lencoaraiosis.

9.3.3. NEUROIMAGEN EN LA ATROFIA CEREBRAL

La aftfrofia cortical o subcortical es probablemente el hallazgo
neurorradiolégico que con mayor frecuencia, y sobre todo con mayor
constancia de unos estudios a ofros, se asocia a la presencia de trastorno
cognitivo cuando se comparan pacientes cerebrovasculares con demencia o
sin ella. Este hallazgo ha sido, expresado de muy diversas maneras, como
atrofia  generalizada, atrofia del Il ventriculo, indice o cociente
ventriculo/cerebro, volumen ventricular medio o aumento de las dreas
ocupadas por el sistema ventricular o el espacio subaracnoideo.

También la atrofia del cuerpo calloso se ha descrito asociada a
deterioro cognitivo, en pacientes con enfermedad vascular cerebral. Quizds es
importante destacar cédmo junto a la controversia existente respecto al
volumen de tejido infartado, a la localizacién de las lesiones o a la relevancia
de las lesiones de la sustancia blanca, la asociacion significativa de atrofia
cerebral y demencia se refleja de manera constante en unos estudios y otros.
Incluso, la presencia de atrofia cerebral en un paciente con ictus puede tener

un valor predictivo significativo respecto al desarrollo posterior de demencia.

10. CLINICA DE LA DEMENCIA VASCULAR

Las manifestaciones clinicas de la demencia vascular son ampliamente
conocidas, tal como se han descrito en las formulaciones de los criterios
diagndsticos vigentes. Bdsicamente, la demencia vascular seria aquella
demencia que tiene un inicio agudo y sigue un curso fluctuante o un deterioro
escalonado, que aparece en un paciente que ha sufrido uno o mds ictus, que

en la exploracion fisica muestra hallazgos focales con sintomas de patologia
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vascular, y ofra se demuestra en las pruebas de neuroimagen de infartos o
leucoaraiosis.

Por desgracia, tales descripciones tienen su base en hipdtesis que si bien
estdn histéricamente aceptadas, no han sido fratadas de manera adecuada.
A lo largo de la historia de la demencia vascular, parece que sus
caracteristicas clinicas y su correlato neurorradioldgico han sido definidos a
priori y no se ha comprobado si estas presunciones son ciertas en tfodos los
casos. En primer lugar, la propia definicidn de demencia determina una parte
importante del cuadro neuropsicoldgico, dado que se requiere la presencia
de un frastorno de memoria.

No obstante, la experiencia muestra que la enfermedad vascular
cerebral puede causar frastorno cognitivo sin necesidad de afectar las
funciones mnésicas. Es decir, habria pacientes con deterioro cognitivo de
origen vascular que, al no presentar frastorno de memoria, quedarian
excluidos del grupo diagndstico de demencia vascular y no tendrian acceso a
medidas terapéuticas o preventivas y tampoco podrian participar en un
ensayo clinico.

Por otfro lado, parece que se ha aceptado cual debe ser la patocronia
de la demencia vascular. El inicio seria agudo o brusco, por analogia a las
manifestaciones del ictus. Si tal inicio coincide con un ictus u ocurre en los 3
meses siguientes a éste, entonces una impresion de mayor certeza
diagndstica. Ademds, la evolucion seria de tipo fluctuante, periodos de
mejoria y empeoramiento y, de nuevo, los empeoramientos ocurrirdn también
de forma brusca. Estas afirmaciones nunca han sido estudiadas de manera
prospectiva. Quizd son aplicables para unos casos, pero cada vez es mayor el
numero de casos publicados con diagndstico anatomopatoldgico de
demencia vascular que nunca fuvieron un ictus o cuyo deterioro cognitivo
siguid un curso insidioso en su inicio y lentamente progresivo, Ademds, ante la
gran dificultad que existe en la recogida de la informacion relativa al inicio
agudo o no del cuadro, cuando menos debe cuestionarse la validez de este
dato como criterio diagndstico. No debe olvidarse tampoco que la fluctuacién
en los sinfomas puede ocurrir o incluso ser caracteristica también de otras
demencias de tipo degenerativo, como la enfermedad cuerpos de Lewy o la

propia enfermedad de Alzheimer. El problema que plantea la demencia mixta
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en este sentido es evidente. El papel de la lesidn vascular, potencialmente
prevenible o fratable, podria quedar enmascarado en este tipo de pacientes
por el inicio insidioso o la evolucion progresiva.

La misma reflexion es aplicable a la idea generalizada de que la
presencia de hallazgos focales es tipica de la demencia vascular, dato que
nunca ha sido firmado en estudios especificamente disenados. Es logico
pensar que cuando se acumula la patologia vascular en una magnitud
suficiente como para producir trastorno cognitivo se produzca también lesidon
en otras estructuras cerebrales no directamente involucradas en la cognicién,
como las vias motoras o sensitivas, las vias visuales u otras y aparezcan
hallazgos en la exploracion.

Esto seria cierto si la hipdtesis volumétrica fuera acertada. Desde el
punto de vista de la hipdtesis topogrdfica no parece necesario que se dafen
las citadas estructuras motoras o sensitivas para que exista un frastorno
cognitivo. Incluso siguiendo los modelos de Mesulam, en el terreno de la
hipdtesis no parece que las vias corticoespinales, las sensitivas o las radiaciones
Spticas estén involucradas en las redes neurocognitivas que sustentan los
procesos de memoria, atencidn u otras tareas intelectuales. En otfras palabras,
si bien la presencia de hallazgos focales apoyaria la existencia de enfermedad
vascular cerebral y, por tanto, el origen vascular de un deterioro cognitivo, la
ausencia de tales signos no puede automdticamente descartar dicha
etiopatogenia, al menos mientras no haya un estudio especifico que asi lo

indique.

10.1. CRITERIOS CLINICOS DE LA DEMENCIA VASCULAR

Cualquier definicion implica la premisa de la demencia. Dicha premisa
es necesaria para el diagndstico diferencial con la enfermedad de Alzheimer,
tanto en clinica como en estudios epidemioldgicos. Pero el reto del futuro
inmediato es la deteccién temprana de alteraciones cognitivas y de otro tipo
qgue permitan identificar a los sujetos con riesgo de demencia vascular. Los
diferentes criterios de demencia vascular han surgido como derivaciones de
los de la enfermedad de Alzheimer, por ello son todos discutibles y susceptibles
de modificacién. Se han venido proponiendo sucesivamente los de la CIE-9

(demencia arteriosclerdtica), de la CIE-10 (demencia vascular), del DSM-III,
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DSM-III-R y del CAMDEX (demencia multiinfdrtica). En los Ultimos anos se han
propuesto otros dos nuevos criterios, los de los California Alzheimer Treatment
Centers y los de un grupo de consenso americano-europeo (NINDS/AIREN).
Expondremos sdlo estos Ultimos, por considerar que son los mds operativos. Su
principal aportacién es el reconocimiento explicito de una relacién causal
entre lesiones cerebrovasculares y demencia. (Roman, Tatemichi, Erkinjuntti, y
cols. 1993).

Segun los criterios NINDS/AIREN, la demencia se define como un
deterioro cognitivo adquirido que se manifiesta por pérdida de memoria vy
alteracion de ofras dos o mds dreas cognitivas (orientacion, atencion,
lenguaje, funciones visuoespaciales, control motor y praxias). Los déficits
deben tener una intensidad suficiente como para interferir en las actividades
de la vida diaria, excluyendo que dicha interferencia no sea consecuencia
exclusiva de los efectos fisicos de un ictus.

Son criterios de exclusion las alteraciones del nivel de conciencia, el
delirio, la psicosis, la afasia intensa o el déficit sensitivomotor grave,
condiciones todas ellas que impiden un correcto examen neuropsicolégico.
También quedan excluidos todos aquellos casos con otras enfermedades
sistémicas o cerebrales que puedan cursar con deterioro cognitivo.

La enfermedad cerebrovascular se define por la existencia de signos
focales en la exploracion neurolégica compatibles con un ictus, haya o no
historia previa de ictus, en concurrencia con lesiones cerebrovasculares
relevantes en neuroimagen. Estas pueden ser infartos cerebrales multiples en el
territorio de grandes arterias cerebrales, el infarto Unico de una drea
estratégica (girus angularis, tdlamo, dreas frontobasales, territorios de arterias
cerebrales anteriores o posteriores), o también pueden ser lagunas multiples en
los ganglios bdsales y sustancia blanca vy lesiones extensas de la sustancia
blanca periventricular y subcortical profunda.

Por Ultimo, los criterios del grupo NINDS/ AIREN incluyen la exigencia de
una relacién causal y temporal entre la enfermedad cerebrovascular y la
demencia. Cabe aceptar esta relacién en presencia de uno o mds de los
siguientes hechos:

1. Aparicion de la demencia durante los 3 primeros meses siguientes a

un ictus.
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2. Deterioro cognitivo brusco.

3. Evolucién fluctuante o progresidn escalonada del deterioro

cognitivo.

Tanto los criterios del NINDS/AIREN como los de California destacan la
importancia del examen neuropsicoldégico para el diagndstico de la
demencia, aunque la bateria idonea estd por definir y validar. Los criterios
NINDS/AIREN incluyen la hemorragia cerebral enfre las causas de demencia
vascular, mientras que los criterios de California la excluyen. Ambos criterios
exigen la readlizacion de tomografia computarizada o de resonancia
magnética cerebrales. En los dos se acepta el infarto Unico como causa de
demencia siempre que resulte evidente que el infarto precedid
inmediatamente a la aparicidén de la demencia. La presencia de leucoaraiosis
en los dos grupos de criterios no es condicidon necesaria para el diagndstico de
demencia vascular pero lo apoya.

En los criterios NINDS/AIREN, no en los de California, se acepta la
hipoperfusién cerebral de origen cardiaco como causa de demencia. Ambos
grupos graduan el diagndstico de la demencia vascular en definida, probable
y posible. Los criterios NINDS/AIREN sustituyen el término de demencia mixta por
el de "enfermedad de Alzheimer con enfermedad cerebrovascular”. Con éste
se frata de clasificar a los enfermos que cumplen los criterios de enfermedad
de Alzheimer posible y que muestran hechos clinicos o de neuroimagen de
lesion cerebrovascular.

La principal utilidad de estos y ofros criterios es la de unificar el lenguagje.
Todos ellos tienen un fundamento empirico y una validacion neuropatoldgica
insuficientes. El profesional que trata enfermos no debe perderse en este
proceloso laberinto de criterios. Hay que hacer énfasis, en el hecho de que
muchos pacientes con detferioro cognitivo leve o moderado no reciben
suficiente atencién antes de desarrollar una demencia franca, estadio final de
una enfermedad cerebrovascular cuya evolucion pudiera haber sido detenida

o enlentecida en bastantes casos. (Drachman y Hachinski, 1992).
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| - Criterios genéricos de demencia vascular:

1. Demencia definida por deterioro de la memoria y de otras dos o mds dreas cognitivas, con una
infensidad suficiente para inferferir con las actividades de la vida diaria. Dicha interferencia no
debe estar producida sélo por los efectos fisicos del ictus. Se excluyen casos con alteracion del
nivel de conciencia, delirio, psicosis, afasia intensa y alteraciones sensoriales o motoras graves que
impidan la exploraciéon neuropsicolégica. También se excluyen los casos con alteraciones
sistémicas o cerebrales no vasculares que puedan producir deterioro cognitivo.

2. Enfermedad cerebrovascular definida por la presencia de déficit focales consistentes con ictus,
haya o no antecedente conocido del mismo, junto con infartos cerebrales multiples en territorios de
las grandes arterias cerebrales o infartos Unicos de dreas estratégicas, visibles en la tomografia
computarizada o en la resonancia magnética.

3. Relacién temporal enfre las lesiones cerebrovasculares y el deterioro cognitivo. Esta relacion se
acepta cuando el inicio de la demencia ocurre en los fres meses siguientes al ictus y cuando el
deterioro cognitivo aparece de manera brusca y evoluciona escalonada o fluctuantemente.

Il - Criterios de demencia vascular posible: Presencia de demencia y de signos neuroldégicos focales en
ausencia de exploraciones de neuroimagen o de una clara relacién temporal entre demencia e ictus, o en
casos con evidencia de enfermedad cerebro-vascular e inicio insidioso del déficit cognitivo.

Il - Criterios de demencia vascular probable: La demencia vascular es probable en presencia de sintomas y
signos de estirpe subcortical, como alteraciones precoces de la marcha y del equilibrio, caidas inopinadas,
miccién imperiosa, pardlisis pseudobulbar, alteraciones de la personalidad y del humor e incontinencia
emocional.

IV - Criterios de demencia vascular definida: Cumplimiento de criterios clinicos de demencia vascular
probable con demostracion histolégica de enfermedad cerebrovascular, ausencia de ovillos neurofibrilares
y placas neuriticas en nimero superior al aceptado como normal para la edad del enfermo y ausencia de
otras condiciones clinicas o patoldgicas capaces de producir demencia.

Tabla 29 Criterios diagndsticos de Demencia 1 ascular (NINDS-AIREN)

La demencia vascular no tiene un cuadro clinico especifico ni univoco.
No podria ser de otra manera por su heterogeneidad etiopatogénica y
neuropatoldégica. Los diferentes criterios clinicos para el diagndstico de
demencia vascular que se han ido proponiendo a lo largo de los anos son
empiricos; la mayoria de ellos han surgido de un planteamiento erréneo, como
el de considerar la demencia vascular como la sombra o el contrapunto
diagndstico de la enfermedad de Alzheimer. Al contrario de la enfermedad de
Alzheimer, que es una entidad anatomoclinica bastante bien definida, la
demencia vascular es tan sélo un sindrome, con multiples etiopatogenias,
cada una de ellas con historia natural y neuropatologia diferentes. Asi, el
comienzo insidioso se ha considerado tipico de la enfermedad de Alzheimer,
pero casi el 50% de las demencias vasculares comienzan de manera insidiosa;
un comienzo brusco sélo se da en el 34% de las demencias vasculares.

El deterioro escalonado o fluctuante, tedricamente propio de la
demencia vascular, ocurre también en el 20% de los casos de enfermedad de
Alzheimer. El criterio clinico mds especifico de demencia vascular, en los casos
en que se da, es la relacidén temporal entre ictus y deterioro cognitivo; por
consenso, y también empiricamente, se ha acordado establecer el limite
temporal de esta relacion en tres meses.

La escala isquémica de Hachinski, (1992), otro instrumento empirico, es
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mdas fiable para identificar la enfermedad de Alzheimer que para diagnosticar
la demencia vascular. En un estudio postmortem, el 21% de los casos
diagnosticados de demencia vascular con esta escala presentaba demencia
degenerativa. Lo mismo ocurre con casi tfodos los criterios diagndsticos
empiricos utilizados hasta ahora, incluso con aguellos que incluyen datos de
neuroimagen. Es posible que con los criterios mds recientes, como los de
Cadlifornia y los del NINDS/AIREN, se alcance una mayor fiabilidad diagndstica
cuando se concluya su validacidon neuropatoldgica. Mientras tanto los criterios
diagndsticos que han alcanzado un mayor porcentaje de aciertos en vida, del
90% con comprobacién postmortem, son los de Erkinjuntti, (1993). Estos
incluyen, ademds de los de demencia, "evidencia de historia clinica y/o signos
en la exploracién clinica indicativos de ictus Unicos o multiples (p. ej. Episodios
de disfuncién cerebral focal de origen vascular) y/o hallazgos en neuroimagen
(tomografia computarizada, resonancia magnética) compatibles con lesiones
vasculares cerebrales (infarto/infartos y/o grados moderados o intfensos de
alteracién isquémica de la sustancia blanca) en forma de lesiones
cerebrovasculares corticales y/o profundas que, razonablemente, guardan
una relacion causal con la demencia'. Asi pues, estos parecen los criterios mds
operativos para el diagndstico clinico de la demencia vascular. Igualmente
operativos resultan los criterios propuestos por Bennet, Wilson, Gilley, y Fox,
(1990) para el diagndstico clinico de la enfermedad de Binswanger que, en
ausencia de otros mds especificos, pueden ser utilizados igualmente para el
diagnéstico de la demencia por estado lacunar, dada la semejanza clinica y
etiopatogénica y el frecuente solapamiento patoldégico entre ambas
entidades clinicopatoldgicas. En los raros casos de demencia con sélo
lagunas, sin leucoaraiosis significativa, aquéllas suelen agruparse en la
sustancia blanca del Iébulo frontal y en la regién cdpsulo-caudada.

Se ha intentado establecer un patrén neuropsicoldgico especifico de la
demencia vascular, siempre en confraposicion con la enfermedad de
Alzheimer, e incluso diferentes patrones para la demencia vascular cortical y
subcortical. En redlidad, cuando la demencia estd ya desarrollada resulta
neuropsicoldgicamente indistinguible de la demencia degenerativa. El
diagndstico de demencia vascular se hace en funcién los datos neurolégicos,

evolutivos y de neuroimagen. Con respecto a la diferenciacion entre

212



Capitulo 9

demencia vascular cortical y subcortical, la mayoria de los expertos aceptan
gue Unicamente puede establecerse por la presencia o ausencia de frastornos
motores de estirpe subcortical, como marcha a pequenos pPasos,
parkinsonismo, sindrome pseudobulbar, caidas inopinadas y alteraciones
esfinterianas. Esto puede ser cierto o, por el contrario, consecuencia del
empleo de instrumentos neuropsicoldgicos poco sensibles. En estadios iniciales,
la pérdida de memoria suele ser menos intensa en la demencia vascular que
en la degenerativa, y mds evidentes las alteraciones del cardcter junto con
otros signos de estirpe frontal, especialmente en pacientes con lagunas y/o
leucoaraiosis extensa. También se dice que en la demencia vascular estd
menos alterada la personalidad y la percepcidén de la enfermedad, no asi
como la labilidad emocional, la confusidn nocturna y la depresidn que son
mds frecuentes. En la demencia vascular por lesiones predominantemente
corticales primarian las alteraciones afdsicas aprdxicas y agndsicas. Todas
estas normas fienen tantas excepciones que, en la prdctica, son de escaso
valor. Algunos estudios, como los de Junqué, (1988) vy Pujol, (1993), sugieren
que si se utilizan tests en los que se mide el tiempo de redlizacién de las
pruebas, y no sélo su resultado final correcto, se pueden detectar
precozmente, en pacientes con lesiones vasculares subcorticales, alteraciones
en la estrategia y en la velocidad del procesado de la informacién compleja.
En el futuro es posible que por este camino se lleguen a definir
satisfactoriamente  diferentes patrones neuropsicoldgicos de demencia
vascular con su correspondiente correlato neuropatoldgico. En cualquier caso,
el interés prioritario del clinico debe ser el de detectar precozmente el
deterioro cognitivo incipiente en aquellos sujetos con riesgo de demencia
vascular. La identificacion precoz del deterioro cognitivo y de los factores de
riesgo cerebrovascular debe llevar aparejada la prevencion primaria vy
secundaria de la demencia vascular. Para ello es necesario tener unos
conocimientos suficientes de las enfermedades vasculares cerebrales, puesto
gue la demencia es un sindrome resultante de la evolucidon de muchas de ellas
durante muchos anos. Desde el punto de vista clinico y terapéutico el
diagndstico de demencia vascular es siempre tardio y sélo sindrémico si no va
calificado con su efiopatogenia.

El diagndstico de la demencia mixta es muy dificil de sentar con un
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minimo de fiabilidad. De hecho, en algunos criterios de consenso se elimina el
concepto de demencia mixta y ésta queda englobada en la demencia
vascular. Asi, en los criterios de California se hace el diagndstico de demencia
mixta en presencia de una o mds afecciones vasculares, cerebrales o
sistémicas que puedan ser razonablemente encausadas en la demencia. Los
criterios NINDS/AIREN no incluyen el término de demencia mixta y proponen el
de "enfermedad de Alzheimer con enfermedad cerebrovascular’, en él se
incluyen los pacientes que cumplen criterios clinicos de enfermedad de
Alzheimer posible con signos clinicos o de neuroimagen demostrativos de
lesiones cerebro-vasculares. Para el clinico el problema resulta ser mds
académico que prdctico. En este momento, lo mds eficaz es intervenir
terapéuticamente sobre los enfermos con deterioro cognitivo incipiente o
demencia leve-moderada y lesiones cerebrovasculares. Estos criterios quedan
invalidados en presencia de lesiones corticales bilaterales en neuroimagen o

de demencia intensa.

1) Existencia de demencia leve o moderada

2) Concurrencia de al menos dos de los tres grupos siguientes de hallazgos:

= Presencia de un factor de riesgo vascular o de enfermedad vascular sistémica

= Signos o sintomas de déficit neurolégico focal de naturaleza vascular

= Signos motores subcorticales

3) Leucoaraiosis bilateral en tomografia computarizada o presencia en resonancia magnética de (12) de
hiperintensidad subcortical bilateral difusa o de hiperintensidades bilaterales multiples mayores de 2 x 2 mm.

Tabla 30 Criterios de Bennet, B.A. (1990) para el diagndstico de la enfermedad de Binswanger posible.

11. DIAGNOSTICO Y DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

El diagndstico de la demencia vascular se puede presentar con un
aceptable porcentaje de exactitud siguiendo criterios clinicos consensuados,
como los de California o los NINDS/AIREN, criterios propuestos a partir de la
correlacion clinicopatoldgica, como los de Erkinjuntti, (1993) y los criterios de
Bennet, (1990) para la enfermedad de Binswanger y para el estado lacunar. En
todos los casos hay que hacer una historia clinica detallada en la que se
prestard especial atencidn al comienzo brusco o insidioso del deterioro
cognitivo, a su evolucidn estdtica, continuamente progresiva, escalonada o
fluctuante, a la incidencia de déficit focales letales y su relacién
temporoespacial con el deterioro cognitivo, y a la existencia de factores de
riesgo vascular. En pacientes jovenes o preseniles sin hipertensiéon arterial, con
historia familiar de demencia e ictus y con lesiones vasculares subcorticales

hay que sospechar la posibilidad del sindrome CADASIL (Cerebral Autosomall
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Dominan Arteriopathy with Subcortical Infarcts and Leukoencephalopathy)
CUyo gen se encuentra en el cromosoma 19. Una historia familiar de ictus,
demencia y Uvedo reticularis debe orientar hacia el diagndstico de sindrome
de Sneddon (1965). En presencia de enfermedad reumatoldégica, con
antecedentes de migrana y de abortos de repeticién, hay que sospechar un
posible sindrome antifosfolipidico, primario o secundario.

La demencia debe documentarse mediante tests neuropsicoldgicos a
pesar de que la bateria ideal de los mismos esté por determinar. Se deben
utilizar tests con medidas del tiempo empleado en la resolucidn de las pruebas
y capaces de detectar alteraciones de tipo frontal.

La exploracién fisica ha de ser meticulosa, tanto en la vertiente
neuroldgica como en la cardiovascular. Se prestard especial atencién a la
existencia de déficits focales y de signos subcorticales, como sindrome
pseudobulbar, marcha a pequeios pasos, marcha magnética vy
parkinsonismo.

La auscultacién cardiaca podrd hacer sospechar la existencia de una
valvulopatia emboligena o de una fibrilacién auricular. La palpacion de los
pulsos puede ser sugestiva de arteritis de Horton o de aterosclerosis obliterante
de los troncos supracdrticos. Se buscard siempre la existencia de soplos
carotideos o subclavios indicativos de estenosis de dichos vasos. Se medird la
presidn arterial y se buscard una eventual hipotensién ortostdtica.

Los andlisis de sangre incluyen la misma bateria empleada para el
estudio de cualquier demencia. En el contexto de una posible demencia
vascular tiene especial interés la velocidad de sedimentacién, la
hiperglucemia, las dislipemias, el aumento de la viscosidad sanguinea
(hematocrito, fibrindgeno) y la coagulacién. Un alargamiento del tiempo
parcial de tromboplastina hard sospechar la presencia de anticoagulante
lUpico circulante. En los pacientes jdvenes o preseniles sin factores de riesgo
vascular estd indicada la bUsqueda de anticuerpos anticardiolipina y el déficit
de proteinas C, S y de antitrombina lll. Si hay base clinica, los andlisis incluirdn
las serologias de sifilis, de enfermedad de Lyme, de VIH, las determinaciones de
vitamina B, de folato, de hormonas tiroideas y las pruebas bioldgicas para
despistar vasculitis sistémicas.

Es imprescindible la realizacién de una tomografia computarizada o, si
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es posible, de una resonancia magnética. Ni una ni otra prueba excluyen la
presencia de lesiones degenerativas, pero la demostracién de lesiones
cerebrovasculares apropiadas, unida a los datos clinicos, permite sentar el
diagnéstico de demencia vascular con alta probabilidad. Todos los criterios
diagndsticos actuales exigen la realizacién de una prueba de neuroimagen. El
diagndstico de demencia vascular es alfamente probable en presencia de
infartos corticales multiples, infartos fronterizos, infartos en el territorio de las
arterias cerebrales anteriores o posteriores, infartos taldmicos paramedianos,
infartos subcorticales multiples en la sustancia blanca frontal y leucoaraiosis
extensa y confluente en la sustancia blanca subcortical. La presencia de
leucoaraiosis aislada limitada a la sustancia blanca periventricular, sin
antecedentes de ictus, no es criterio diagnéstico de demencia vascular y se
encuentra con frecuencia en la enfermedad de Alzheimer y en ancianos
normales. La tomografia computarizada o la resonancia magnética resultan
imprescindibles también para descartar procesos tratables que cursan con
demencia, como el sindrome de Hakim, tumores y hematomas subdurales
crénicos.

Como ya se ha expuesto, las fronteras entre el sindrome de Hakim y la
enfermedad de Binswanger son imprecisas en algunos casos avanzados de
ambas entidades. Hoy por hoy, la indicacién de derivacion ventricular se basa
mds en el cuadro clinico que en ningln examen complementario aparte de la
neuroimagen. En el sindrome de Hakim la demencia es un hecho tardio,
precedido durante mucho fiempo por trastornos motores subcorticales, como
marcha aprdxica e incontfinencia de esfinteres. La presencia de atrofia
cortical, cisternas ensanchadas y lagunas mdultiples desaconsejan la
derivacién. Por el contrario, la hidrocefalia aislada con leucoaraiosis
periventricular, expresion de la trasudacién transependimaria de liquido
cefaloraquideo, son datos a favor de la utilidad de la derivaciéon ventricular.

En los pacientes con deterioro cognitivo e ictus estdn indicados todos los
exdmenes complementarios dirigidos a esclarecer la etiopatogenia y la
fisiopatologia del ictus; sélo asi serd posible aplicar las medidas de prevencion
secundaria eficaces para reducir el riesgo de recurrencia del mismo. Aparte
de los estudios bioldgicos anteriormente mencionados, tiene particular

importancia el estudio sonogrdfico de los vasos cervicales y cerebrales.
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Mediante Doppler y eco-Doppler se pueden detectar con sensibilidad y
especificidad muy altas la presencia de obstrucciones carotideas, vertebrales
y subclavias con o sin robo; con Doppler franscraneal se pueden detectar las
obstrucciones de los grandes pediculos arteriales intfracraneales y el estado de
la suplencia por el poligono de Willis. Este examen da también una idea del
estado de la microcirculacién cerebral mediante la medida de los indices de
resistencia y de pulsatilidad, y permite conocer el estado de la capacidad de
reserva vascular del cerebro, disminuida o exhausta en la demencia vascular y
conservada en la demencia degeneratfiva. Esto se consigue midiendo el
aumento de la velocidad del flujo arterial tras aplicar un estimulo vasodilatador
(inhalacién de CO2 inyeccién i.v. de acetazolamida). Con una sensibilidad
parecida a la del ecocardiograma fransesofdgico, el Doppler transcraneal
sirve también para demostrar la presencia de un shunt interauricular (foramen
oval permeable) tras inyectar en una vena periférica aire emulsionado en una
mezcla de sangre y suero. Una aplicacién prometedora del Doppler
transcraneal es la deteccion de émbolos circulantes silentes por la circulacion
cerebral. Para ello hace falta un programa especial de monitorizacién y de
andlisis no incluido en todos los equipos Doppler.

La utilidad préctica de la deteccidon de émbolos estd por demostrar.
Cuando hay sospecha clinicamente fundada de embolismo de origen
cardiaco estdn indicados estudios como el ecocardiograma, si es posible
transesofdgico, la monitorizacidn Holter o el estudio neurofisiolégico cardiaco.

Las medidas de flujo y de metabolismo cerebrales no han dado todavia
el fruto esperado en el estudio de la demencia vascular, quizds por lo
restringido de su disponibilidad. Con la tomografia por emisién de positrones la
demencia vascular muestra un hipometabolismo cerebral multifocal, que es
temporoparietal en la demencia degenerativa. También se puede poner de
manifiesto el desacoplamiento entre flujo sanguineo y metabolismo cerebrales
que caracteriza a la perfusién de miseria.

El estudio de la perfusidn cerebral mediante tomografia por emision de
fotdn simple permite igualmente ver diferencias de perfusion cortical entre
demencias vasculares y degenerativas, y proporciona informacién sobre la
capacidad de reserva de la circulacién cerebral mediante el estudio de la

perfusion antes y después de la inyeccién i.v. de acetazolamida. La utilidad
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prdctica de estas técnicas radioisotdpicas en el diagndstico de la demencia

vascular por lesiones subcorticales estd por demostrar.

12. CLASIFICACION DE LA DEMENCIA VASCULAR

De todo lo expuesto hasta aqui se deduce claramente que el
conocimiento de la demencia vascular es todavia fragmentario y demasiado
empirico. AUn no existe un consenso de criterios sobre los que clasificar
operativamente la demencia vascular. Entre ofras opciones, existe la de hacer
la clasificacién por etfiopatogenias, por neuropatologia, por neuroimagen o
por caracteristicas clinicas y neuropsicoldgicas. Por tanto, la clasificacion que
haremos aqui es totalmente provisional, con la Unica intencién de que sirva
para orientar el estudio, la prevencion y el tratamiento de categorias
relativamente homogéneas de pacientes. Lo deseable seria aplicar esta
clasificacién al deterioro cognitivo incipiente, antes de fraguarse la demencia,
para poner en marcha las medidas de prevencién adecuadas. En la Tabla

siguiente se resume la clasificacién NINDS/ AIREN.

1) Demencia multiinfartica
2) Demencia por infarto Unico en drea estratégica
3) Demencia por enfermedad de vasos pequenos
. Infartos lacunares multiples
. Enfermedad de Binswanger
e  Angiopatia cerebral amiloidea
4) Demencia por hipoperfusion
5) Demencia hemorrdgica
46) Demencia por ofros mecanismos vasculares

Tabla 31 Clasificacion NINDS / AIREN de la Demenia Vascular

12.1. DEMENCIA POR INFARTOS CORTICALES EN AREAS ESTRATEGICAS
Esta categoria de pacientes es tributaria de un estudio exhaustivo
cardiovascular para demostrar causas de embolismo arterioarterial o de origen

cardiaco (eco-Doppler, ecocardiograma transesofdgico).

12.2. DEMENCIA POR INFARTOS CORTICALES MULTIPLES

Esta categoria de pacientes es susceptible del mismo abordaje
diagnédstico, profiléctico y terapéutico que los de la categoria anterior. Hay
que considerar también las vasculitis sistémicas o limitadas al Sistema Nervioso

Central.
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12.3. DEMENCIA POR INFARTOS SUBCORTICALES EN AREAS ESTRATEGICAS

Esta demencia se circunscribe a los infartos taldmicos del hemisferio
dominante o paramedianos bilaterales y a las lagunas agrupadas en la region
cdpsulo-caudada y en la sustancia blanca de los l6bulos frontales. Son
pacientes mayoritariamente afectos de patologia obstructiva de vasos
perforantes como arterioloesclerosis senil, hipertensiva, diabética, vasculitis y
vasculopatias raras como la del sindrome CADASIL. El embolismo de origen
cardiaco o arterial es excepcional. La demencia del estado lacunar quedaria
encuadrada en esta categoria, aungue con fronteras imprecisas con la de la
enfermedad de Binswanger. El diagndstico de estado lacunar se sustenta en
los datos de neuroimagen y en un cuadro clinico evocador con trastornos

motores de tipo subcortical.

12.4. ENFERMEDAD DE BINSWANGER

La enfermedad de Binswanger sigue siendo una enfidad
clinicopatolégica cuyo diagndstico de certeza es neuropatoldgico. Se puede
sospechar en vida con alta probabiidad aplicando los criterios
clinicorradiolégicos de Bennet, (1990). No se debe diagnosticar nunca sélo con
los datos de neuroimagen. También tiene fronteras imprecisas con el estado

lacunary con el sindrome de Hakim.

12.5. ICTUS CON DEMENCIA

Este término, sdlo descriptivo, se reserva para aquellos casos con un
ictus e infarto Unico que desarrollan una demencia progresiva a distancia del
ictus. Hay que sospechar que el paciente sea portador de una demencia

degenerativa (demencia mixta).

12.6. ENFERMEDAD DE ALZHEIMER CON ENFERMEDAD CEREBRAVASCULAR
Se frata de un problema de pura comorbilidad. No obstante, se puede
actuar sobre el componente vascular del paciente para intentar enlentecer el

deterioro neuroldgico y neuropsicoldgico.

12.7. DEMENCIA'Y LEUCOARAIOSIS

Dejando a un lado la enfermedad de Binswanger y el sindrome de
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Hakim, el hallazgo de leucoaraiosis en un paciente con demencia sin factores
de riesgo vascular evoca en primer lugar, la posibilidad de una enfermedad
de Alzheimer probablemente asociada a angiopatia cerebral amiloidea. Los
pacientes con angiopatia amiloidea sin enfermedad de Alzheimer también
pueden tener una intensa leucoaraiosis. Todavia estd por demostrar si las
lesiones de la sustancia blanca de esta angiopatia son causa de demencia,
dado que frecuentemente coexisten con hemorragias cerebrales multiples o
recurrentes y con microinfartos cerebrales. El diagndéstico de la angiopatia
amiloidea sigue siendo neuropatoldgico.

A efectos prdcticos, conviene considerar a todo paciente anciano con
leucoaraiosis, mds auln si tiene atrofia cerebral y factores de riesgo vascular,
como un sujeto con riesgo de demencia vascular y fributario de un estudio

cardiovascular no invasivo completo.

12.8. DEMENCIA VASCULAR DE NATURALEZA HEMODINAMICA

En este apartado entrarian los pacientes con deterioro cognitivo
fluctuante y perfusion de miseria, que son ftributarios de un estudio
cardiovascular completo. Los pacientes con infartos fronterizos, corticales o
subcorticales, también podrian ser incluidos en esta categoria dado que,
aungue el sustrato patoldégico de la demencia sea el infarto, el mecanismo de
éste es habitualmente hemodindmico. Por tanto, se trata de detectar la
situacion de perfusion de miseria para tratar de corregirla antes de que ocurra

el infarto.

13. CLASIFICACION DEL DETERIORO COGNITIVO DE ORIGEN VASCULAR
Las propuestas recogidas en la literatura, desgraciadamente, en todas
ellas se mezclan criterios de indole topogrdfica, criterios etiopatogénicos o
neuropatoldgicos. Por ejemplo, entidades como la demencia multiinfarto o la
demencia por infarto estratégico se consideran distintas, y ambas, a su vez,
diferenfes de la demencia hemodindmica. Si se analizan detenidamente estas
entidades se comprueba la presencia de excesivas ambigUedades: el
mecanismo hemodindmico puede producir demencia mulliinfarto; la
aterosclerosis de las grandes arterias cerebrales puede ser causa de demencia

multiinfarto pero también de demencia por infarto estratégico o incluso
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intervenir en la etiopatogenia de la demencia hemodindmica; la demencia
por infarto estratégico puede responder a muy distintas etiologias. En definitiva,
estas clasificaciones dicen poco acerca de cémo reconocer clinicamente
estas enfidades y menos en relacion sus posibles etiologias.

Una clasificacién Util, significa que desde lo clinico y terapéutico del
DCV, debe basarse en la etiologia. Ademds, las categorias que resulten de
esta clasificacion deberian sustituir entidades clinicamente reconocibles, que
estas manifestaciones de una lesidén patoldégica determinada que, a su vez,
responderia a un mecanismo.

En el caso que nos ocupa, el sintoma hace referencia al deterioro
cognitivo, a cualquier tipo de deterioro y, fundamentalmente, a cualquier
grado de intensidad de deterioro. Por eso, se hablaria de DCV y no de

demencia vascular.

13.1. DEFICIT RESTRINGIDOS A UN AREA COGNITIVA

La primera gran disyuncién que puede establecerse, consiste en separar
a los pacientes con un sindrome neuropsicoldgico que afecta clinicamente a
un drea cognitiva de aquellos en los que estdn involucradas dos o mds esferas
intelectuales. Esta disyunciéon es necesaria. Es bien conocido desde los fiempos
de Broca, un ictus puede afectar directamente una parcela concreta de las
funciones intelectuales. Lo que se desconoce hoy por hoy es si una parte de
estos pacientes con sindromes cognitivos focales estdn en riesgo de progresar
en sus déficit y desarrollar una incapacidad manifiesta (demencia). Si es asi,
habria que dilucidar cudles son los mecanismos por los que se produciria tal
progresidén y cudles son las variables clinicas que permitirian reconocer a los
pacientes con mayor riesgo de progresar en su deterioro intelectual. Para
poder responder estas preguntas, estos pacientes deben ser reconocidos y
estudiados como ejemplos de DCV. Ademds, es posible que un sindrome
cognitivo focal tenga como base una lesidn vascular, aunque el paciente
nunca haya sufrido un ictus.

Entre los sindromes cognitivos focales se distinguen los que atafen a
funciones cognitivas localizadas que poseen una representacién cortical
determinada en un hemisferio u ofro (lenguaje, funciones visuoespaciales,

cdlculo, praxis, reconocimiento visual o espacial, etc.) y aguellos en los que se
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hallan debilitadas funciones cognitivas dispersas, en los que no estd
establecido un correlato anatémico o topogrdfico (memoria, funciones

ejecutivas, atencion, concentracién, orientacion temporoespacial).

13.2. FUNCIONES COGNITIVAS LOCALIZADAS

Los déficit pueden ocurrir en el drea del lenguagje (afasia), en las
funciones de control, coordinacion y elaboracién de la conducta motora
(apraxia) o en el reconocimiento o presentacién de los estimulos conocidos
del entorno (agnosias).

Las afasias pueden identificarse con sintomas cognitivos (el paciente
tiene dificultad en expresarse, construir frases, denominar objetos, pero
comprende bien lo que se le dice aungue no lo puede repetir) o sensitivas (el
enfermo fiene un flujo verbal normal o incluso aumentado pero su
conversaciéon estd  cargada de parafasias o palabras  elegidas
incorrectamente, palabras con las silabas cambiadas o palabras totalmente
inventadas, lo que dificulta su comprensién y el enfermo tampoco comprende
lo que se le dice ni es capaz de repetirlo).

Con frecuencia, la afasia se presenta en grados leves o levemente
moderados y se requiere un examen neuropsicoldgico detallado para
detectarlas.

Siempre deben explorarse el lenguaje espontdneo, la denominacion de
objetos, la comprensidn de érdenes y la repeticion. Como es sabido se observa
en el paciente afdsico una lesidon en el hemisferio izquierdo en la regién frontal
posterior o en la frontera temporoparietal.

El término apraxia hace referencia, como se ha mencionado, a la
alteracion en la elaboracién y ejecucidn de respuestas motoras en un
paciente que conserva su fuerza y tono muscular, y se ha distinguido la apraxia
ideatoria y la ideomotriz. De manera muy simplista, puede decirse que la
apraxia ideomotriz ocurre en el paciente que es capaz de disenar un acto
motor pero no de ejecutarlo correctamente (y asi su rendimiento mejora con
la imitacién o cuando se le administra el objeto necesario para ejecutar la
tarea), mientras que en la apraxia ideatoria el paciente ni siquiera es capaz de
disefar la respuesta. En algunos textos se habla de apraxia mielocinética o

apraxia cinética de la extremidad para hacer referencia a alteraciones de la
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velocidad o ritmo de ejecucién del acto motor o a la fluidez con que se
concatenan los distintos componentes del movimiento. Es un concepto dificil
de identificar clinicamente y que con frecuencia roza otras alteraciones del
movimiento producidas por alteraciones del fono muscular, fembilor,
bradicinesia o paresia. Por otro lado, el término apraxia constructiva designa la
incapacidad de representar gradficamente mediante el dibujo objetos o formas
geométricas, de manera espontdnea o copidndolos. Otros términos que se
utilizan con frecuencia, como la apraxia del vestir, hacen referencia al acto
que estd distorsionado. Como norma general se buscard una lesion en el
I6bulo parietal en el paciente aprdxico. Las lesiones de ganglios basales no
producen apraxia.

Por Ultimo, el término agnosia, que puede producir desasosiego en el no
iniciado, hace referencia simplemente a la alteracion de la capacidad de
integrar y de interpretar los estimulos que provienen del entorno a pesar de
que la capacidad de recibirlos; la funcionalidad de los érganos sensoriales, se
encuentra intacta. Las formas mds numerosas de agnosia, quizds, las que se
ven con mayor frecuencia y las que mds fdcilmente se reconocen, son las
heminegligencias corporales o espaciales. Acontecen en pacientes con
infartos mds o menos extensos en la regidon parietal, habitualmente en la
derecha. El paciente ignora el lado izquierdo de su cuerpo o el lado izquierdo
del espacio. Tiene una agnosia de ese hemicuerpo o hemiespacio o ambos.
Incluso, a pesar de la hemiplejia 0 hemiparesia puede negar que le ocurra
nada en ese brazo o pierna. Tiene una agnosia de la enfermedad o
anosognosia. Incluso cuando no hay paresia, puede observarse que el
paciente no utiliza para nada esa extremidad. Otras formas mds sutiles de
agnosia, como las visuales (corteza occipital), las tactiles (I6bulo parietal) o las
auditivas (corteza temporal), en las que el enfermo recibe tales estimulos sin
dificultad pero no es capaz de codificar o integrar dicha informacién en
representaciones mentales elaboradas.

En la mayoria de estos casos en los que se produce una alteracién de
las funciones cognitivas localizadas, el déficit ha sido de presentacion inicial,
acompanado o no de sinftomas motores (hemiparesia, hemiplejia), sensitivos
(parestesias o adormecimiento hemicorporal) o visuales (hemianopsia ©

cuadrantanopsia). Cabe pensar que la exploracién mostrard hallazgos focales
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en una proporcion importante de casos. La correlacién clinicorradiolégica serd
facil de establecer en los déficit de las funciones cognitivas localizadas
cuando la neuroimagen muestra el cldsico infarto cortical de tamano

mediano o grande.

13.3. FUNCIONES COGNITIVAS DISPERSAS

La alteracidn de la memoria como consecuencia de un proceso
vascular rara vez aparecerd como un déficit aislado sin afectacién de otras
funciones cognifivas. No obstante, esto puede ocurrir si se ha descrito las
lesiones cerebrales de tipo isquémico. Por analogia, cabe pensar que la
esclerosis subicular, a la que se le supone un origen vascular curse en sus
estadios iniciales con algun trastorno de memoria. Todos los casos que se han
estudiado hasta la fecha presentaban demencia, lo cual es comprensible,
dado que hoy por hoy estas entidades no pueden ser identificadas. No se ha
estudiado cudles pueden ser las manifestaciones iniciales ni tampoco si puede
establecerse un diagndstico en vida mediante RM, aungue cabe pensar que
asi serd en un futuro proximo tal como ocurre en las esclerosis hipocdmpicas
de los pacientes con epilepsia. Aungue la presencia de factores de riesgo
vascular, especialmente de cardiopatia, es constante en todos los casos
descritos de esclerosis hipocdmpica y demencia, no siempre hay
antecedentes reconocibles de anoxia o hipoperfusidn cerebral.

Los trastornos de memoria pueden ser la Unica alteracién
neuropsicolégica en los infartos taldmicos bilaterales. En el caso del infarto
taldmico, el cuadro amnésico puede acompanarse de un sindrome frontal
predominantemente apdtfico, y también es frecuente la presencia de
trastornos oculomotores junto a otros déficit focales e incluso trastornos del
sueno. En general, se trata de infartos de pequeno tamano pero no debe
interpretarse que el mecanismo es siempre de tipo lacunar. Los infartos del
prosencefalo basal pueden producir un trastorno aislado de la memoria, fanto
anterégrada como retrégrada, aungue con frecuencia se acompaia
también de cambio de personalidad, apatia y abulia. Una causa frecuente
puede ser la rofura, de un aneurisma de la arteria comunicante anterior.

Siguiendo con los sindromes cognitivos caracterizados por la alteracién

de una Unica esfera de la cognicidn podria incluirse una categoria con

224



Capitulo 9

alteracion restringida a las funciones ejecutivas. No obstante, puede resultar
impreciso hablar de una alteracién aislada de estas funciones dado que
incluyen procesos muy diversos, con atencién dirigida, centracién, capacidad
de anticipacién, planificacion, organizacién de la busqueda en la memoria vy
de la evocacién, capacidad de cambiar de tarea intelectual y otras. El
sustrato anatomofuncional depende de extensas y complejas redes neurales
en las que se involucran la corteza prefrontal, los ganglios basales, el tdlamo vy
otras estructuras subcorticales. Las vias de conexién de estas redes vigjan por
la sustancia blanca, fundamentalmente en los I6bulos frontales. Es decir, tanto
las lesiones corticales y subcorticales como la patologia de la sustancia blanca
pueden causar un sindrome ejecutivo. Asi, los infartos cardioembdlicos en el
territorio, de la arteria cerebral anterior pueden originar este tipo de déficit con
distintas manifestaciones segun el drea cortical predominantemente afectada.
Las lesiones que asientan sobre la corteza prefrontal dorsolateral pueden
provocar un sindrome predominantemente ejecutivo con trastornos de la
atencién con capacidad de coordinacién, distraibilidad facil, dificultad para
mantener una tarea mental concreta, alteracion del pensamiento abstracto y
dificultad para variar y reorientar la actividad mental determinada hacia ofro

objetivo.

13.4. SINDROMES DE LA ALTERACION DE MAS DE UN AREA INTELECTUAL (DEFICIT
COGNITIVOS MULTIPLES)

En este apartado quedarian englobados todos los cuadros en los que
un Unico infarto, por su localizacidon caprichosa, provoca un frastorno cognitivo
gue incluye déficit en dos o mds dreas cognitivas y que con frecuencia se
expresa clinicamente como un cuadro de demencia. Se trata de lo que la
mayoria de las clasificaciones propuestas para la demencia vascular
denominan demencia por infarto estratégico. No obstante, esta
denominacion careceria de sentido en una clasificacion etiopatogénica,
puesto que los mecanismos por los que se produce pueden ser diversos. Asi
mismo, tampoco tendric mucho sentido la distincion que muchos autores
establecen entre demencia multiinfarto y demencia por infarto Unico, pues la
causa puede ser la misma en muchos casos. El ejemplo cldsico es el sindrome

de la circunvolucién angular por infarto en el territorio posterior de la arteria
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cerebral media que cursa con alexia, trastornos visuoconstructivos, sindrome
de Gerstmann (acalculia, desorientacién derecha-izquierda y agnosia digital).
El cuadro clinico puede ser muy similar al de una enfermedad de Alzheimer,
pero en el examen neuropsicolégico detallado llamaria la atencion la
preservacién de la memoria, lo que junto a la posible existencia de minimos
signos focales derechos plantearia la necesidad de la investigacion
neurorradiolégica  estructural (TC, RM) o también funcional (SPECT). El
mecanismo puede ser aterotrombdtico o cardioembdlico y, dada la
localizacién, también debe investigarse la posibilidad del infarto fronterizo.
Oftros infartos en el territorio de la arteria cerebral posterior pueden causar
distintos cuadros en los que se combinan déficit de memoria, afasia, agrafia,
alexia y agnosia, que pueden considerarse como producidos por una lesidon
estratégica. También, los infartos pequenos de tipo lacunar pueden ser causa
de déficit cognitivos multiples por lesidn estratégica. Los que se sitUan en la
porcién caudal de la rodina de la cdpsula interna pueden interrumpir fibras de
conexién talamocorticales, determinar una desexién funcional de la corteza
frontal y dar lugar a un cuadro de tipo frontal, frastorno de conducta, apatia,
abulia e inatencidén (sindrome disejecutivo), que en muchos casos se
acompana de una grave pérdida de memoria.

Los infartos taldmicos pueden ocasionar tfrastornos de memoria vy
también del lenguaje, hemiplejia y cuadros frontales. Estos infartos taldmicos
pueden ser cardioembdlicos o aterotrombdticos, pero también se ha
demostrado la relevancia de los infartos lacunares taldmicos como causa de
trastornos cognitivos multiples. También los infartos en la regidén basal del
encéfalo pueden causar amnesia y sindrome frontal.

La mayoria de las formas o categorias de DCV descritas hasta aqui son
clinicamente reconocibles y tienen implicaciones etfiopatogénicas que en
general son sencillas de establecer. Es importante recalcar la importancia de
que todas ellas sean reconocidas como formas de DCV, aun si no incluyen
déficit de memoria o no alcanzan el grado de intensidad suficiente como para
ser catalogadas como demencia. Identificarlas como formas de DCV distintas
en funcién de sus mecanismos etiopatogénicos permitiria reconocerlas como
objetivos directos de muy diversas maniobras terapéuticas y preventivas.

Permitird identificar cudles son las formas de enfermedad vascular cerebral
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que pueden entranar mayor riesgo de desarrollar demencia y estard abierto el
terreno para el estudio de los distinfos mecanismos por los que el deterioro
cognitivo progresa en cada texto clinico, neurorradioldgico y etiopatogénico

en disenos longitudinales.

13.5. DEFICIT COGNITIVOS MULTIPLES Y MULTIPLES LESIONES VASCULARES

Con toda probabilidad, ésta serd la forma mds frecuente de
presentacién del DCV. Al igual que en los apartados anteriores, la exploracion
neuropsicoldgica y clinica detallada debe ser el pilar sobre el que se base la
clasificacion en este grupo. Mientras se realizan estudios prospectivos en los
que vayan definiéndose las caracteristicas clinicas y neurorradioldgicas de
cada DCV, puede establecerse una primera subdivisidon en funcidén de que los
déficit sigan un patrén de tipo cortical, subcortical o de lesién de sustancia
blanca. Este planteamiento no es puramente tedrico. Después de estudiar los
cerebros de 40 pacientes con enfermedad vascular cerebral que habian sido
evaluados exhaustivamente desde el punto de vista clinico vy
neuropsicolégico, Del Ser, Bermejo, Portera, Arredondo, Bouras, vy
Constantinidis, (1990), pudieron establecer en un complejo andlisis factorial
que la mayor parte de la varianza del deterioro intelectual podia explicarse
por cinco variables o factores: deterioro cortical, deterioro subcortical, déficit
de memoriq, trastornos de conducta y depresidn.

Segun este estudio, el deterioro cortical estaria definido por la
presencia de afasia, apraxia, agnosia, pensamiento abstracto alterado y
deficit de memoria, tanto en la evocacién como en el almacenamiento de
informacién. El factor subcortical, por el contrario, incluia desorientacién, signos
extrapiramidales, déficit en el pensamiento abstracto y trastorno del

almacenamiento de informacién con evocacion preservada.

14.-REVISION DE LA SITUACION ACTUAL.

Actualmente, se sabe que con mds base neuropatoldgica que las DV es
mds frecuentes de lo que se pensd en las pasadas décadas de florecimiento
alzheimeriano y que las demencias mixtas (DMIX), producidas a la vez por
patologia Alzheimer y por isquemia-infarto cerebral, pueden representar la

forma etioldgica mds comuin del declinar de las funciones cognitivas del
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anciano y convertirlo en demente. La cuestiéon tiene importantes implicaciones
de indole terapéutica preventiva, primaria y secundaria, que a nadie se le
ocultan.

Asi que, a diferencia de lo que se decia tiempo atrds, tanto la EA como
la enfermedad vascular cerebral son las causas mds frecuentes de demencia.
El cuadro clinico, neuropsicoldgico y neurorradiolégico de la EA estd bien
establecido vy las directrices diagndsticas vigentes gozan de un grado de
fiabilidad aceptable (Martinez Lage et al. 2002). Su diagnéstico es hoy un
proceso de inclusibn y no de exclusion. El caso de la/las DV es mds
problemdtico. El concepto nosolégico de DV no estd bien establecido vy
engloba entidades distintfas con cuadros clinicos, neuropsicoldgicos vy
hallazgos de neuroimagen diferentes (O'Brien, Erkinjuntti, Reisberg, Roman,
Sawada y cols. 2003). Algunas de estas entidades se ajustan al concepto
clésico de demencia multi-infarto (DMI) de inicio agudo fras un ictus vy
evolucidn fluctuante y escalonada, escalones de pérdida de funcidén cognitiva
gue coinciden también con nuevos acontecimientos cerebrovasculares. En la
mayoria de los casos el cuadro es secundario a la acumulacién de infartos
corticales o cortico-subcorticales por oclusion de arteria grande. La demencia
por infarto estratégico se ajustaria, asimismo, a este modelo de inicio agudo.

Oftras formas de deterioro intelectual de causa vascular, englobadas
dentro del concepto amplio de DV, siguen patrones clinicos similares al de las
demencias degenerativas y plantean importantes dilemas de diagndstico
diferencial en la prdctica clinica. Se trata en su mayor parte de las DV
causadas por patologia de pequeno vaso en las que se acumulan infartos
lacunares que cursaron de manera asinfomdtica o cambios en la sustancia
blanca, cuya interpretacion fisiopatoldégica es siempre dificil. Las DV de
mecanismo hemodindmico o hipdxico constituyen un grupo todavia mal
definido de demencias que pueden seguir un curso clinico muy similar al de la
EA.

Estd bien establecido que la patologia vascular concomitante modifica
la expresion clinica de la EA acelerdndola y agravédndola (Snowdon, Greiner,
Mortimer, y cols. 1997. y Zekry, Duyckaerts, Moulias, Belmin, Geoffre y cols.
2002).

Puesto que la coincidencia de EA y lesidn vascular en un mismo cerebro
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es un hallazgo frecuente (Lancet, 2001), cambia la pregunta que dirige el
diagndstico diferencial en busca de una sancion terapéutica. Ya no se trata
de saber si el enfermo tiene EA o DV, sino mds bien de dilucidar cudl es el
papel de lo vascular en un enfermo con deterioro cognitivo, con EA, en el que
la historia clinica y las pruebas complementarias desvelan infartos cerebrales.
Las implicaciones prondsticas y terapéuticas son evidentes. Muchas
veces estos infartos no fueron sinfomdticos y aparecen de manera inesperada
en el proceso diagndstico de una sospecha de EA. Otras veces es el evento
vascular el que desencadena la aparicién de la demencia en un enfermo que
tenia ya algunos cambios cognitivos y da lugar a la situacion clinica que se ha
dado en llamar “demencia post-ictus” (Harina, 2002). Este concepto es muy
revelador de la imposibilidad de establecer en estos enfermos la distincién
entre EA y DV. Como tantas veces ocurre en ciencias de la salud, la aplicacion
de una etfiqueta diagndstica como seria la de la DMIX puede esconder la

ignorancia, pero no arroja luz al problema (Del Ser, 2002).

14.1. REVISION DE LOS CRITERIOS DIAGNOSTICOS DE LA DEMENCIA VASCULAR

La comunidad cientifica se ha dotado de herramientas consensuadas
para el diagndstico de la DV. Se han formulado series de criterios que se han
incluido dentro de ofras directrices diagndsticas de uso general y que
desarrollan principios globales de diagndstico de la demencia y sus distintos
tipos, incluida la DV. Se trata de los propuestos por el Manual Diagndstico
Estadistico de la Asociacién Americana de Psiquiatria (Diagnostic and
Statistical Manual, DSM-IV- TR, 2004), o de los incluidos en la Clasificacion
Internacional de Enfermedades de la Organizacion Mundial de la Salud,CIE-10
(World Health Organization, 1993). Se dispone también de otras series de
criterios que se han disenado especificamente para la DV y gque han sido
formulados por consenso entre distintos grupos de expertos.

Son los criterios del National Institute of Neurological Disorders and Stroke
Association Internatonale  pour la Recherche et [IEnsignement en
Neurosciences (NINDS-AIREN) (Romdn, Tatemichi, Erkinjuntti, y cols. 1993) o los
establecidos por los centros diagndsticos y terapéuticos de enfermedad de
Alzheimer del estado de California (Alzheimer's Disease Diagnostic and
Therapeutic Centres, ADDTC) (Chui, Victoroff, Margolin, y cols. 1992).
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Todos los criterios siguen unas pautas generales segun las cuales puede
establecerse el diagndstico de DV probable cuando hay demencia, patologia
vascular cerebral y se puede demostrar una relacion causa-efecto. En los
criterios NINDS-AIREN dicha relacién causal se basa en un criterio patocrénico
(inicio agudo coincidiendo con un ictus, curso fluctuante o deterioro
escalonado).

La propuesta de los ADDTC requiere una relacién temporal entre ictus y
demencia sélo si la historia clinica o las pruebas de neuroimagen revelan un
Unico accidente cerebrovascular. Si hay datos clinicos o radioldgicos de dos o

mds lesiones suprasentoriales no se exige el criterio temporal.

I. Los criterios para el diagnoéstico de demencia vascular (DV) probable:

1. Estd definida como declinar cognitivo desde un nivel de funcionamiento previo mds alto que se manifiesta
por alteracion de la memoria y de dos o mds dreas cognitivas (orientacién, atencién, lenguadije, funciones
visuo-espaciales, funciones ejecutivas, control motor, praxias), que preferiblemente habrd sido establecido
en la exploracién clinica y se habrd documentado mediante evaluacién neuropsicoldgica;estos déficit
serdn lo suficientemente graves como para interferir con las actividades de la vida diaria mds alld de las
limitaciones fisicas debidas al ictus.

Se excluyen los casos con trastornos del nivel de conciencia, cuadros confusionales, psicosis, afasias o déficit
sensitivo o motor grave. Quedan tambien excluidas otras enfermedades sistémicas o cerebrales que puedan
causar deterioro cognitivo.

2. Enfermedad cerebrovascular definida por la presencia de signos focales en la exploraciéon neuroldgica,
como hemiparexia, paresia facial cenfral, signo de Babinski, déficit sensitivo, hemianopsia y disartria
compatibles con ictus (haya o no historia previa de ictus), y evidencia de enfermedad vascular cerebral
relevante por neuroimagen (TAC o RM), incluyendo infartos multiples de grandes arterias o un infarto Unico
en lugar estratégico (giro angular, tdlamo, prosencéfalo basal, territorio de la ACP o ACA), asi como lagunas
multiples en ganglios basales y sustancia blanca o lesiones extensas de la sustancia blanca periventricular, o
cualquier combinacién de las mismas.

3. La relacién enfre los dos procesos puede establecerse por la presencia de una o mds de las siguientes
eventualidades: a) Inicio de la demencia en los tres meses siguientes a un ictus reconocido clinicamente; b)
deterioro agudo de la funcién cognitiva, o fluctuacién o progresién escalonada de los déficits cognitivos.

II. Los datos clinicos que son compatibles con DV probable incluyen:

a) Trastorno temprano de la marcha ( marcha a pequenos pasos 0 marcha parkinsoniana, apréxica —
atdxica o imantacion )

b) Historia de inestabilidad y caidas inmotivadas frecuentes.

c) Urgencia miccional o aumento de la frecuencia y otros sintomas urinarios no explicables por
enfermedad urolégica.

d) Pardlisis pseudobulbar.

e) Cambios afectivos y de personalidad, abulia, depresién, labilidad emocional u otros déficit
subcorticales, incluyendo el enlentecimiento psicomotor y anormalidad de las funciones ejecutivas.

Ill. Los rasgos que hacen incierto o improbable un diagndstico de DV incluyen:

a) Trastorno de memoria temprano y empeoramiento progresivo de la funcidén mnésica y otras
funciones cognitivas como lenguaje (afasia sensitiva transcortical), habilidad motora (apraxia) o
percepcion (agnosia), en ausencia de la correspondientes lesion focal en la imagen cerebral.

b) Ausencia de signos neurolégicos focales distintos del trastorno cognitivo.

c) Ausencia de lesiones cerebrovasculares en la RM o TAC cerebral.

IV. El diagnéstico clinico de DV posible puede hacerse en presencia de demencia (seccién | - 1) con signos
neurolégicos focales en pacientes en los que no se dispone de pruebas de imagen cerebral para confirmar
una EVC definida, o en ausencia de una clara relaciéon temporal entre demencia e ictus, o en pacientes
con un inicio insidioso y un curso variable (plateau o mejoria) de los déficit cognitivos en los que hay
evidencia de EVC relevante.

V. Son criterios de DV definida:

a) Criterios clinicos de DV probable.

b) Evidencia histopatolégica de EVC obtenida por autopsia o biopsia; ausencia de ovillos
neurofibirlares y placas neuriticas en exceso a lo esperable por la edad.

c) Ausencia de otros procesos clinicos o patolégicos capaces de producir demencia.

VI. Puede hacerse una clasificacién de las DV para investigacion sobre la base de las caracteristicas clinicas,
radioldgicas y neuropatoldgicas en el caso de algunas subcategorias o entidades definidas como la DV
cortical, DV subcortical, enfermedad de Binswanger, y demencia taldmica.

Tabla 32 Diversos criterios diagndsticos de la Demencia 1 ascular 1.
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1. DVI PROBABLE
1)  Los criterios para el diagndstico de DVI probable incluyen todos los siguientes :

a) Demencia.

b) Evidencia de dos o mds ictus isquémicos aportada por la historia clinica, signos
neurolégicos focales y/o estudios de neuroimagen (TAC o RM en secuencias T1) o bien
historia de un episodio de ictus con una clara relacién con el inicio de la demencia.

c) Evidencia de al menos un infarto en regiones distintas al cerebelo enla TAC o RM - T1

2) Eldiagnéstico de DVI probable viene apoyado por :

a) Evidencia de infartos multiples en regiones relacionados con la funcién cognitiva.

b) Historia de multiples accidentes isquémicos fransitorios.

c) Presencia de factores de riesgo vascular (por ejemplo, hipertensién, cardiopatia, diabetes
mellitus)

d) Puntuacién elevada en la escala isquémica de Hachinski (versidn original o modificada )

3) Los rasgos clinicos que se piensa estdn relacionados con la DVI, pero precisan mds investigacion,
incluyen :

a) Aparicién temprana de frastorno de la marcha o incontinencia urinaria.

b) Cambios en la sustancia blanca subcortical y periventricular observados en la RM
ponderada en T2 que exceden lo esperable por la edad.

c) Hallazgos focales en las pruebas electrofisioldgicas (EEG, potenciales evocados) o en las
pruebas de neuroimagen fisioldgica (SPECT, PET, espectroscopia por RM ).

4)  Oftros rasgos clinicos que no constituyen evidencia rotunda favor ni en contra del diagnéstico de
DVI probable incluyen:

a) Periodos de progresién lenta de los sinftomas.

b) llusiones, psicosis, alucinaciones, ideas delirantes.

c) Crisis epilépticas.

Los siguientes aspectos clinicos arrojan dudas sobre el diagnéstico de DVI probable:
1) Afasia sensitiva franscortical en ausencia de la correspondiente lesion focal en estudios de
neuroimagen.
Ausencia de sinfomas o signos centrales mds alld del frastorno cognitivo.
2. DVI POSIBLE
El diagndstico de DVI posible puede establecerse si hay:
1)  Demencia
2) Y uno o mds de los siguientes:
a) Historia o evidencia de un ictus Unico ( pero no infartos multiples) sin una clara relacién contemporal
con el inicio de la demencia o
b) Sindrome de Binswanger (sin ictus multiples), que incluyen todo lo siguiente:
(i) Inicio temprano de incontinencia no explicable por enfermedad urolégica, o de tfrastorno de la
marcha (marcha parkinsoniana, imantacién, marcha aprdxica o marcha senil) que no se explica por:
a) Causa periférica.
b) Factores de riesgo vascular
(ilCambios difusos en la neuroimagen de la sustancia blanca.
3. DVI definida
Un diagndstico de DVI definida exige el examen histopatoldgico del cerebro, asi como:
A. Datos clinicos de demencias.
B. Confirmacién patoldgica de infartos multiples, algunos en zonas distintas al cerebelo.
Nota: Si hay evidencia de enfermedad de Alzheimer o de algun ofro proceso patoldgico que se piensa
ha contribuido al desarrollo de demencia, deberia hacerse un diagnéstico de demencia mixta.
4. DEMENCIA MIXTA
Debe hacerse un diagndstico de demencia mixta cuando se presenta una o mds enfermedades
cerebrales o sistémicas adicionales que se piensa guardan relacién causal con la demencia.
Se deberia especificar el grado de certeza del diagndstico de DVI; deberia especificarse como posible,
probable o definida, asi como enumerar el (los) otro (s) proceso (s) que confribuye (n) a la demencia.
Por ejemplo: demencia mixta por DVI probable y EA posible o demencia mixta por DVI definida e
hipotiroidismo.
5. CLASIFICACION PARA INVESTIGACION
La clasificacion de la DVI para investigacion deberia especificar las caracteristicas de los infartos que
pueden separar los distintos subtipos del tfrastorno, como son:
Localizacién: cortical, sustancia blanca, periventricular, ganglios basales, tdlamo.
Tamano: volumen
Distribucion: grandes, pequeios, pequeio vaso.
Gravedad: isquemia crénica frente a infarto
Etiologia: embolismo, aterosclerosis, arteriolosclerosis, angiopatia amiloide, hipoperfusion

Tabla 33 Diversos criterios diagndsticos de la Demencia 1 ascular 11.

Las recomendaciones del DSM-IV-TR y la CIE-10 dejan al criterio del

profesional la decisibn de establecer la relacion causa-efecto entre la
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enfermedad vascular y la demencia. A diferencia de los criterios NINDS-AIREN
o los ADDTC, no se exigen pruebas de neuroimagen, y basta la existencia de
signos y sintfomas focales, sindrome pseudobulbar o trastorno de la marcha.

Los criterios ADDTC son poco concretos en la valoracion de las pruebas
de neuroimagen. Si la historia clinica o la exploracion confirman que hubo dos
o mds ictus isquémicos Unicamente se exige la demostracién por neuroimagen
de al menos un infarto supratentorial. La presencia de infartos multiples en
dreas relacionadas con la cognicidon o los cambios en la sustancia blanca no
son datos imprescindibles que apoyan el diagndstico. Los criterios NINDS-AIREN
si imponen restricciones a la hora de valorar la relevancia de la extensiéon y
distribucién de las lesiones vasculares detectadas en la tomografia axial (TAC)
o la resonancia magnética (RM). La observancia de estas acotaciones puede
aportar un mayor grado de conviccién a la hora de cumplimentar los criterios.

Tanto los criterios NINDS-AIREN como los ADDTC establecen grados de
firmeza diagnéstica y permiten formular un diagnéstico de DV posible. En el
caso de los NINDS-AIREN, éste puede hacerse cuando fallan los datos de
neuroimagen, no puede establecerse una relacién temporal entre el inicio del
deterioro intelectual y un evento vascular o no es claro que el cuadro haya
evolucionado de forma escalonada o fluctuante.

Este dafo es particularmente importante para las formas subcorticales
de DV, en las que el curso de la demencia puede ser muy semejante al de las
demencias degenerativas primarias. Los criterios ADDTC aplican el diagndstico
de DV posible a todos los casos de sindrome de Binswanger (demencia,
frastorno de la marcha, incontfinencia y cambios extensos de la sustancia
blanca) sin historia clinica de ictus. También serian DV posibles los casos con un
Unico ictus (por historia o neuroimagen) que no guardé relacion temporal con

el inicio del deterioro intelectual.
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| Topografia
Los hallazgos radiolégicos que se asocian con demencia incluyen cualquiera de los siguientes signos
aislados o en combinacién:
1. Infartos de vaso grande en los siguientes territorios :
. Arteria cerebral anterior bilateral.
e  Arteria cerebral posterior, incluyendo infartos taldmicos bilaterales, lesiones del I6bulo temporal
medial inferior.
« Areas de asociacién: parietotemporal, temporooccipital (incluyendo el gyrus angular)
e  Territorios carotideos frontera: frontal superior, parietal.
2. Enfermedad de pequenos vasos:
. Lagunas en ganglios basales y sustancia blanca frontal
. Lesiones extensas de la sustancia blanca periventricular
. Lesiones taldmicas bilaterales
IIl. Gravedad
Las lesiones radioldgicas relevantes que se asocian con demencia incluyen, ademds de lo anterior:
. Lesiones de vaso grande en el hemisferio dominante
. Lesiones hemisféricas de vaso grande bilaterales
. Leucoencefalopatia en al menos la mitad del total de la sustancia blanca.

Tabla 34 Topografia y gravedad de los sintomas de la D1

La escala isquémica de Hachinski (EIH) fue disefada originalmente con
el objetivo dedetectar patologia vascular cerebral y separar EA y DMI en una
poblacién de enfermos con demencia (Hachinski, lliff, Zinlka, y cols. 1975). La
escala cuantifica la presencia de datos anamnésicos (inicio agudo, curso
fluctuante y/o escalonado, confusidn nocturna, personalidad preservada,
sinfomas depresivos y/o somdticos, labilidad emocional, historia de ictus y/o
sinfomas neurolégicos focales), factores de riesgo (hipertension, aterosclerosis)
y hallazgos exploratorios (signos focales).

A mayor acumulacién de estos rasgos en un determinado enfermo,
mayor puntuacién en la escala y mayor probabilidad de encontrar en su
cerebro patologia vascular cerebral. Los puntos de corte fijados inicialmente
para detectar la presencia o ausencia de patologia vascular cerebral
(puntuacidon 27 y <4, respectivamente) han sido constatados en un
metaandlisis  sobre 312  pacientes con  diagnéstico  confimado
neuropatolégicamente de EA, DMI o DMIX (Morones, Bagiella, Desmond,
Hachinski, M&Is&, y cols. 1997).

Segun este trabajo, el rendimiento de la EIH es aceptable para distinguir
EA pura de DMI (sensibilidad: 89%; especificidad: 89,3%), pero no para separar
los casos de EA o DMI de los de DMIX (especificidad: 29,4% y 17,2%.
respectivamente). La aceptacién y uso generdlizado de la escala la han
dotado de un rango de criterio diagndstico perse, y asi ha sido aplicada en la
investigacién clinica, epidemiolégica o en la elaboracién de protocolos de

ensayo clinico. El propio Hachinski ha llamado la atencién sobre el hecho de
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gue la escala no fue disenada con este propdsito y tampoco ha sido validada
en ese sentfido (Bowler, y Hachinski, 1996). En la investigacién epidemioldgica
los andlisis de factores de riesgo estarian siempre sesgados. Ademds, el nUmero
de falsos positivos puede ser excesivamente alto si la escala se aplica a la

poblacién general.

14.2. VALIDEZ DE LOS CRITERIOS DIAGNOSTICOS DE DV

Los distintos criterios diagnésticos formulados para la DV no definen ni
detectan a los mismos pacientes. Verhey y cols. (1996), analizaron una muestra
de 124 personas con demencia a quienes aplicaron los criterios NINDS-AIREN,
ADDTC, DSM-III-R vy la EIH. Sélo ocho pacientes habrian cumplimentado el
diagndstico de DV segun los cuatro criterios. La prevalencia de DV en la
muestra oscilé entre un é% si se aplicaban criterios NINDS-AIREN y un 26% si se
tomaba la EIH como herramienta diagndstica. Wetterling y cols. (1996) han
aportado datos similares aplicando criterios DSM-IV, ICD-10, NINDS-AIREN vy
ADDTC a una muestra de 167 enfermos remitidos a una consulta de memoria.
De ellos, 109 pacientes cumplian el diagndstico de demencia de al menos uno
de los criterios, pero sélo 58 habrian sido diagnosticados de demencia segin
los cuatro. Unicamente cinco pacientes satisfacian los cuatro criterios para DV.
75 enfermos cumplieron criterios DSM-IV de DV, pero sélo 45 de ellos tenian
lesiones vasculares en la TAC.

Algo similar ocurria con los criterios CIE-10, segun los cuales 28 enfermos
tenian DV, pero entre ellos sélo 21 tenian una TAC positiva. Cuando el andlisis
se cenfraba sélo en los 59 pacientes que tenian lesidon vascular en la TAC la
sensibilidad de los distintos criterios varié de un 20,3% para los criterios NINDS-
AIREN a un 76,3% para los DSM-IV. De nuevo, la prevalencia de DV cambiaba
llamativamente segun se aplicaran unos criterios u ofros. Entre los enfermos
diagnosticados como dementes por el DSM-IV (n = 85) un 76,4% tenian DV
segun estos mismos criterios, mientras que sélo 12 (14,1%) de los 85 enfermos
que tenian demencia seguUn los criterios NINDS-AIREN habrian sido
diagnosticados de DV probable.

Los criterios no son, por tanto, intercambiables, tienen indices de
sensibilidad diferentes e identifican casos distintos. El origen del desacuerdo

entre ellos estd ya en la propia definicibn de demencia, y no sélo en la
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deteccion de lesidn vascular o de su relacion con el cuadro cognitivo.

Es limitada la validez interna de los criterios de DV, especialmente en lo
que se refiere a la fiabilidad interobservador. Este hecho fue puesto de
manifiesto inicialmente por el grupo de Oscar Lépez (Lopez, Larumbe, Becker,
Rezek, Rosen, y cols.1994). Analizando los datos clinicos y la RM de 42 enfermos
con demencia a los que aplicaron los criterios NINCS-ADRDA para EA y NINDS-
AIREN para DV, cuatro médicos (dos neurdlogos y dos psiquiatras) coincidieron
en el diagndstico en sélo 22 casos (14 EA, 3 DV probable, 4 DV posible y 1 con
EA mds patologia vascular). En el resto de enfermos la principal fuente de
desencuentro estuvo en la separacidn entre EA probable y EA con
enfermedad vascular cerebral, asi como en la distincién entre DV probable y
DV posible. Los indices kappa de concordancia entre observadores variaron
de 0,46 (moderado) a 0,72 (sustancial). Helena Chui (Chui, Mack, Jackson,
Mungas, Reed, y cols. 2000) vy ofros investigadores de siete centros
californianos especializados en el diagndstico y tratamiento de pacientes con
demencia obtuvieron indices de concordancia interobservador muy similares
al aplicar los criterios NINDS-AIREN (kappa: 0,42 para DV probable; 0,42 para
DV posible), ADDTC (kappa: 0,44 para DV probable; 0,15 para DV posible),
DSM-IV (kappa: 0,69) y EIH (kappa: 0,65). Hay que senalar que los indices de
concordancia fueron también similares para el diagndstico de EA segun los
criterios NINCDS-ADRDA.

Comienza a ser mejor conocida la vadlidez externa, indices de
sensibilidad/especificidad y valor predictivo contrastados frente al diagndstico
anatomopatoldégico de los criterios disponibles para el diagndstico de DV
(O'Brien, Erkinjuntti, Reisberg, Roman, Sawada, y cols. 2003). Ya se ha
adelantado (Moroney, Bagiella, Desmond, Hachinski, M&lsd, y cols.1997) cdmo
la EIH aporta buenos indices de sensibilidad y especificidad para distinguir EA y
DMI si sdlo se tienen en cuenta las puntuaciones de 4 o menos, que clasifican
correctamente al 75,9% de los pacientes con EA, o las puntuaciones iguales o
mayores de 7, que identifican a un 83,8% de los enfermos con DMI.

Una puntuacién de 5 6 6 sélo clasifica correctamente un 12,2% de las
demencias mixtas. Mds aun, su aplicacion estd limitada por el hecho de que
una cuarta parte de los pacientes que obtienen puntuaciones superiores a 7

tienen patologia mixta vascular y Alzheimer.
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Erkinjuntti, (1988) fue el primero en someter al juicio de la anatomia
patoldégica los criterios DSM-Il para el diagndstico de DV. Obtuvo una
fiabilidad del 85% para el diagndstico clinico.

De los 27 pacientes con DV, 23 tenian DMI en la anatomia patoldégica, 3
tenian DMIX y en el caso restante el diagndstico anatomopatoldégico quedd
indefinido. Su serie, en la que sdélo se incluian 10 pacientes con diagndstico
clinico de EA u ofras demencias (Parkinson, hipotiroidismo, déficit de vitamina
B12 ., meningioma) provenia fundamentalmente de un estudio sobre pacientes
hospitalizados.

El primer andlisis de validacién anatomopatolégica de las directrices
NINDS-AIREN y ADDTC se publicdé en 1997, cuatro anos después de la
publicacién original de los criterios. Gold y cols. (1997) estudiaron una muestra
de 40 pacientes con DV (definida por la presencia de infartos multiples
macroscopicos y microscopicos o estado lacunar que involucraban la
formacién hipocdmpica y tres o mds dreas neocorticales), 32 pacientes con
EA (segun criterios neuropatoldgicos del CERAD) y 41 pacientes con DMIX
(cumplian criterios CERAD para EA y también de DV, segin lo descrito).
Curiosamente, no tuvieron en cuenta las “lesiones vasculares confinadas a
estructuras subcorticales” para el diagnéstico de DV. Sélo seis pacientes
cumplian criterios clinicos ADDTC, y tan sélo dos cumplian criterios NINDS-AIREN
de DV probable.

Este hecho estd con toda seguridad en relacién con el escaso niUmero
de pacientes que contaban con un estudio de neuroimagen (6 DV, é MIXy 10
EA) y obligd a realizar el andlisis conjunto de los casos posibles y probables. Los
criterios NINDS-AIREN de DV posible/probable mostraron una sensibilidad del
58% y una especificidad del 80%. En el caso de los criterios ADDTC, la
sensibilidad fue del 63% y la especificidad del 64%, y la EIH mostrdé una
sensibilidad del 43% y una especificidad del 88%. Entre los 41 pacientes con
DMIX, 12 cumplian criterios NINDS-AIREN y 22 cumplian criterios ADDTC de DV
posible o probable.

El andlisis restringido a los 22 pacientes con estudio de TAC cerebral

disponible no mostré cambios en los indices de especificidad o sensibilidad.
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DV | MIX | EA | Sensibilidad | Especificidad
EH (27) 17 7 1 435 88%
Gold, 1997 NINDS-AIREN (pos/prob) | 23 [ 12 | 3 58% 80%
ADDTC (pos/prob) 25 | 22 4 63% 64
DSM- IV 10 6 5 50% 84
ADDTC pos. 14 9 6 70% 78
NINDS-AIREN pos. 11 7 4 55% 84
Gold, 1997 I"CiE 10 41 4 o 20% 94
ADDTC prob. 5 2 4 25% 21
NINDS-AIREN prob. 4 4 1 20% 93
Holmes, 1999 | NINDS-AIREN prob. 3 4 - 43% 95

El mismo grupo de investigadores logré reunir una nueva muestra de
pacientes que contaban con una evaluacién neuropsicoldgica y un estudio
de neuroimagen en los seis meses previos al estudio necrdpsico (Gold, Bouras,
Canuto, Bergallo, Herrman y cols. 2002). Las cifras de sensibilidad de los distintos
grupos de criterios en esta poblacién con DV, 46 con EA y 23 con DMIX fueron
del 50% para el DSM-IV, 70% para los criterios ADDTC de DV posible, 55% para
los NINDS-AIREN de DV posible, 20% para los criterios CIE-10, 25% para los
ADDTC de DV probable y 20% para los NINDS-AIREN de DV probable . Las tasas
de especificidad fueron, respectivamente, 84%, 78%, 84%, 94%, 1% y 93%.

En la mayoria de los pacientes con DV que no cumplieron los criterios de
DV probable, bien ADDTC, bien NINDS-AIREN, no se encontrd historia de déficit
neuroldgicos focales y no podia establecerse una relacién temporal entre el
inicio de la demencia y un evento vascular cerebral. Este dato explica la mejor
sensibilidad de los criterios de DV posible aun cuando aqguélla continuaba
siendo excesivamente baja.

En otros trabajos con series mds reducidas de pacientes con diagndstico
anatomopatoldgico de DV, Holmes y cols. (1999) encontraron una sensibilidad
del 43% y una especificidad del 95% para los criterios NINDS-AIREN de DV
probable.

El estudio de Zekry y cols. (2002) aporta cifras algo mds altas de
sensibilidad, 78%, para los criterios ADDTC y NINDS-AIREN, con especificidades
del 73% y 86%, respectivamente, si se excluyen los casos con DMIX. La
concordancia entre el diagndstico anatomopatoldgico y el diagndstico clinico
fue sélo moderada (kappa: 0,67), aungue mejoraba llamativamente hasta 0,88

si se excluian los casos con diagndstico anatomopatoldgico de DMIX.
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14.3. CONSIDERACIONES CRITICAS

Tras esta lluvia de cifras es obligado hacer algunas consideraciones. En
primer lugar, la EIH puede ser Util para distinguir pacientes con EA (puntuacion
<4) y DV (puntuacion 27) puras, pero fracasa en la clasificacion de los
pacientes con DMIX. De acuerdo con los datos expuestos por Moroney,
aproximadamente dos terceras partes de los pacientes con DMIX obtienen
puntuaciones propias de DV. En otras palabras, la utilizacién exclusiva de la EIH
como herramienta diagndstica sobrevaloraria la prevalencia de DV y dejaria
sin detectar una buena proporcidon de enfermos en los que la EA jugaria un
papel fundamental. Los criterios ADDTC y NINDS-AIREN se disenaron como
directrices a seguir en proyectos de investigacion. Los mds aceptados han sido
los criterios NINDS-AIREN, aunque los datos de validacidbn no aportan
argumentos que favorezcan a unos criterios u otros. Pueden ser factores
importantes la mayor concrecion de los criterios NINDS-AIREN a la hora de
valorar la neuroimagen y el hecho de que los criterios ADDTC soslayan
excesivamente el problema de los cambios de la sustancia blanca.

De acuerdo con los indices de sensibilidad y especificidad, puede
decirse que las probabilidades de que un paciente que cumple criterios de DV
probable tenga efectivamente DV es alta, pero, al mismo fiempo, la
probabilidad de que tenga patologia mixta no es desdenable. Dicho en otras
palabras, aunque la especificidad de los criterios es alta, el valor predictivo
positivo para las formas puras es bajo. Mds explicitamente, casi todos los
pacientes que cumplan criterios de DV probable tendrdn lesiones vasculares
en la anatomia patoldégica, pero esto no elimina la posibilidad de que también
se encuentren placas seniles y ovillos neurofibrilares.

En este sentido el rendimiento de los criterios NINDS-AIREN y ADDTC es
comparable al de la EIH, pero, a diferencia de ésta, los indices de sensibilidad
son bajos y el niUmero de enfermos con DV que quedarian sin diagnosticar,
falsos negativos, podria ser excesivamente alta. De acuerdo con los datos
publicados, el factor determinante de esta baja sensibilidad es la ausencia de
datos clinicos o semiolégicos de déficit focal y la imposibilidad de establecer
una relacién temporal entre el inicio de la demencia aplicacién de una
herramienta diagnéstica “estandarizada” para la prdctica clinica y la puesta

en marcha de ensayos terapéuticos. Su utilidad, no obstante, estd limitada por
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su baja sensibilidad.

Probablemente la aplicacion de estos criterios permite reconocer
adecuadamente la DV de tipo cortical (multiinfarto) y la DV subcortical de
predominio lacunar si los infartos lacunares tuvieron expresion clinica aguda.
No serian del todo eficaces a la hora de distinguir DV y DMIX, y presentan una
sensibilidad baja para diagnosticar la DV subcortical asociada a patologia de
pequeno vaso en la que no se cumple el criterio patocrénico de inicio brusco
asociado a un ictus o evolucién fluctuante, que son, desafortunadamente, los

casos que plantean mayor dificultad diagndstica diferencial con la EA.

14.4. ULTIMAS APORTACIONES EN LA DIFERENCIACION DE RASGOS
NEUROPSICOLOGICOS

A diferencia de los cambios propios de la EA, las lesiones que producen
DVSC no siguen vias neuroanatdémicas concretas, sino mds bien territorios
vasculares determinados. Si la topografia de los dos procesos es distinta, el
patrén de déficit cognitivos que producen debe ser también distinto.

El rasgo caracteristico de la EA es la pérdida de memoria. El
aprendizaje de nueva informacién, memoria episdédica y los procesos de
codificacion estdn particularmente alterados  (Petersen, Smith, Ivnik, vy
cols.1994). Este hecho es esperable para un proceso que acontece sobre las
estructuras del I6bulo temporal medial que sustenta estas funciones. La DVSC
puede cursar con pérdida de memoria, pero éste no es el hecho mds
relevante, y el patron del sindrome amnésico es distinto al de la EA. Looi vy
Sachdeyv, (1999) revisaron 27 estudios comparativos entre DV y EA, 18 de los
cuales aportaban datos sobre aprendizaje verbal y memoria.

Los pacientes con DV mostraron un rendimiento significativamente
mejor que los enfermos con EA en 12 de estos 18 trabajos. En el caso concreto
de la DVSC estas diferencias son mds llamativas. Tierney y cols., (2001)
estudiaron una muestra de 31 pacientes con EA y 31 pacientes con DVSC.
Ambos grupos tenian puntuaciones similares en el examen Mini-Mental. Tras
administrar una bateria neuropsicolégica extensa, comprobaron que el
diagnéstico podia predecirse con una sensibilidad y especificidad mayor del
80%, atendiendo a los resultados en dos pruebas, una de fluencia verbal

(fluencia verbal con clave fonética) y una de memoria de reconocimiento
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(test de aprendizaje auditivo verbal de Rey, reconocimiento). La probabilidad
de pertenecer al grupo de EA era mayor cuanto mejor era el rendimiento en
fluencia verbal, y peor puntuacién se obtenia en la memoria de
reconocimiento. Schmidtke y HUIl (2002) han aportado datos similares
analizando el rendimiento de un grupo de 72 pacientes con EA y 18 enfermos
con DVSC en la prueba de aprendizaje de una lista de palabras del protocolo
CERAD. Ambos grupos tenian rendimientos similares en el recuerdo libre, pero
los pacientes con DVSC puntuaron mejor en el reconocimiento. Este datfo
apoya la hipdtesis de que mientras la EA altera los procesos de codificacién y
almacenamiento, la patologia vascular subcortical interfiere con los procesos
de evocacién. Puede discutirse si este déficit es mds disejecutivo que
amnésico, pero, en definitiva, las estructuras implicadas son indudablemente
distintas. Se ha demostrado mediante PET que en pacientes con EA hay una
correlacion entre metabolismo temporal medial y memoria, mientras que en
pacientes con DVSC la correlacion se establece con el metabolismo en dreas
prefrontales (Reed, Eberling, Mungas, Weiner y Jagust; 2000).

La alteraciéon de las funciones ejecutivas es el otro rasgo distintivo
fundamental entre EA y DVSC. Este hecho es facil de anticipar si se tiene en
cuenta que las lesiones vasculares propias de ésta se distribuyen por los
ganglios basales, tdlamo y sustancia blanca, destruyendo los circuitos
frontosubcorticales que constituyen el sustrato anatomofisioldgico de las
funciones ejecutivas. En la revisidon llevada a cabo por Looi y Sachdev (1999)
nueve de los diez estudios comparativos entre EA y DV en los que se
investigaron funciones ejecutivas mostraron un rendimiento significativamente
peor de los pacientes con DV en pruebas como el test de clasificacion de
tarjetas de Wisconsin, laberintos, secuencias grdficas o en la parte ejecutiva de
la escala de demencia de Mattis.

En el caso concreto de los pacientes con DVSC ya se ha mencionado
que las pruebas de fluencia verbal combinadas con las de memoria de
reconocimiento permiten discriminarlos de los pacientes con EA (Tierney, Black,
Szalai, Snow, Fisher, y cols. 2001). Incluso en las fases mds iniciales del proceso
Frisoni y cols. (2002) han demostrado cdmo en pacientes con deterioro
cognitivo ligero aquellos que tenian infartos lacunares o lesiones de la

sustancia blanca mostraban rendimientos significativamente mds bajos en el
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test de clasificacion de tarjetas de Wisconsin y en fluencia verbal con clave
fonética o semdntica. Es bien conocido también que cuando se comparan
sujetos sin demencia aquellos que tienen infartos lacunares o lesiones de
sustancia blanca muestran rendimientos mds bajos en pruebas de funcién
ejecutiva, pero no en test de memoria (Kramer, Reed, Mungas, Weiner, Chui;
2002).
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CAPITULO 10.

TRASTORNO COGNITIVOS ASOCIADO
A LA DEPRESION.

INTRODUCCION

Wernicke utiliz6 el término de pseudodemencia para referirse a estados
histéricos cronicos que mimetizaban un “deterioro mental’. En 1952 fue de
nuevo utilizado para describir a un grupo de sujetos de edad avanzada con
depresién y otros trastornos psiquiatricos con sintomas de deterioro cognitivo y
que mejoraron tras el tratamiento por depresion. El término fue popularizado
por Kiloh (1961) en su trabajo titulado Pseudodemencia, en el que presentd
diversos casos que habian sido diagnosticados erroneamente de demencia.
Los diagndsticos alternativos fueron de sindrome de Ganser, histeria, neurosis,
parafrenia, depresiébn y en algin caso los sintomas fueron conscientemente
simulados. Ganser (1898) anteriormente lo habia empleado para describir un
cuadro clinico que presentaban algunos prisioneros y cuya etiologia fue
también atribuida a mecanismos histéricos. En el transcurso de los ultimos afios
han sido numerosos los estudios que han reconocido un cuadro
psicopatolégico compatible con pseudodemencia en una amplia variedad
de trastornos psiquiatricos que incluyen varios trastornos de la personalidad,
esquizofrenia y trastornos afectivos.

Tanto la demencia como la pseudodemencia recibieron una
importante atencion en el siglo XIX, y elementos tales como reversibilidad,
sintomas no cognitivos y conjunto de sintomas fueron discutidos a menudo. La
monografia titulada Démence mélancolique publicada por Albert Mairet
(1883) da buena cuenta de ello.

Ya en la segunda mitad del presente siglo, algunos trabajos observaron
gue los sintomas que habitualmente han sido considerados como indicativos
de demencia pueden revertir a través de intervenciones psiquiatricas
apropiadas, y que tales pseudodemencias son registradas en un 10% de todos

los ingresos psiquiatricos con edades superiores a los 45 afios. El 20% de los
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pacientes remitidos para valorar sus dificultades cognitivas en realidad sufrian
un trastorno potencialmente tratable.

Hay que sefialar, sin embargo, que la frecuencia de demencias
“reversibles” o mal diagnosticadas ha disminuido en los ultimos afos. Las
psicosis asociadas a enfermedades cerebrovasculares, depresiones preseniles
y psicosis involutivas son las que presentan cuadros clinicos que con mayor

frecuencia se confunden con demencias.

1.-DEFINICIONES

La pseudodemencia: es un sindrome en el que una enfermedad
psiquiatrica funcional, especialmente la depresidon, imita o caricaturiza un
cuadro clinico de demencia. Representa una coleccioén de estados clinicos
mas que un proceso propio, y es el punto en que convergen diferentes
condiciones patolégicas de distinta etiologia y cuyo denominador comun es la
capacidad para deteriorar la cognicidn o para alterar los mecanismos por los
cuales se expresa.

El prefijo “pseudo” ha recibido muchas criticas. Algunos autores
argumentan que a pesar de que los déficit cognitivos son debidos a un
proceso psiquiatrico primario, se trata de una “verdadera” demencia
secundaria a los mismos procesos fisiopatoldgicos que provocan los trastornos
psiquiatricos. El deterioro cognitivo es un aspecto intrinseco de la depresion y
de la esquizofrenia, y no un mero reflejo de una mala motivacion de estos
pacientes. Tras considerar que conceptualmente la pseudodemencia es una
aberracion psiquiatrica, algunos autores han propuesto que el deterioro
cognitivo de la depresibn sea denominado “sindrome demencial de la
depresion”. Sin embargo, dado que este término ha arraigado profundamente
en la literatura médica, se tiende, por el momento, a conservarlo.

Los criticos del término argumentan que tenia cierto sentido en los
tiempos en que se describia la demencia como una entidad progresiva,
irreversible y no tratable. Sin embargo, algunas definiciones contemporaneas
de demencia contemplan la posibiidad de reversibiidad y permiten su
aplicacion en los déficit cognitivos de la depresion. Asimismo, en la actualidad
se empieza a asumir que la demencia no es siempre un fendmeno

estrictamente cortical, y se crean otros conceptos como el de demencia
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subcortical. Algunas de las caracteristicas de la demencia subcortical son muy
parecidas a las de la pseudodemencia.

En muchas ocasiones se observan trastornos organicos entre los
pacientes diagnosticados de pseudodemencia. En estos casos el diagndstico
puede ser errbneo, puesto que puede coexistir una alteracion organica
responsable, por lo menos en parte, de los déficits cognitivos y una depresion.
Para estas situaciones que se han diagnosticado de pseudodemencia
depresiva y en realidad se trata de un proceso organico concomitante con
una depresion se ha creado el concepto de “pseudodemencia”. Un fracaso
de la tomografia axial computarizada para confirmar un diagnéstico de
enfermedad de Pick se ha aportado para confirmar la validez del concepto
de pseudopseudodemencia.

La pseudodemencia es un término puramente descriptivo sin verdadero
peso diagndstico. No es un sindrome homogéneo, puesto que los trastornos
psiquiatricos que lo provocan influyen tanto en su presentacién clinica como
en el tratamiento y prondstico.

Los primeros criterios utilizados para definir y diagnosticar una
pseudodemencia fueron:

1. Deterioro cognitivo en un paciente con un trastorno psiquiatrico

primario.

2. Las caracteristicas sindrobmicas son parecidas a las inducidas por
trastornos degenerativos del Sistema Nervioso Central.

Las alteraciones intelectuales son reversibles.

4. Ausencia de trastornos neurolégicos a los que se pueden atribuir los
déficit cognitivos.

Posteriormente, sin embargo, se recomendo la utilizacion del término de
pseudodemencia en las situaciones clinicas en que se cumplian uno o mas de
los siguientes criterios:

1. El deterioro en la memoria, el aprendizaje y las funciones
relacionadas con la cognicién esta provocado por una enfermedad
psiquiatrica.

2. Deterioro no progresivo y potencialmente reversible al tratar el
trastorno primario.

3. Cuando no pueda ser identificado un proceso neuropatolégico o si
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tal proceso es insuficiente para explicar la gravedad de los déficit

coghitivos.

2. EPIDEMIOLOGIA

2.1. EPIDEMIOLOGIA DE LA DEPRESION

Los estudios epidemiolégicos confirman que la depresion es el trastorno
psiquiatrico mas frecuente entre personas de edad avanzada. La prevalencia
de depresidon mayor entre la poblacion geriatrica oscila entre el 2% y el 14%, y
aproximadamente otro 15% presenta formas mas leves de depresion. Asi pues,
del 27,1% de los sujetos en edades geriatricas y residentes en la comunidad
que presentan sintomas disféricos o depresivos; sélo el 9,5% pueden
diagnosticarse de algun tipo de trastorno afectivo. La depresion, asimismo, es
el diagnéstico mas frecuente entre los pacientes psiquiatricos hospitalizados de
edad avanzada, y un 40% de las depresiones geriatricas que requieren ingreso
hospitalario son un primer episodio depresivo. Por otra parte, existen grupos
poblacionales que todavia presentan una mayor prevalencia de depresiones,
como es el caso de los pacientes geriatricos con patologia organica en los
gque podemos observar hasta un 35% de depresiones. Existe una cierta
discrepancia sobre la prevalencia de depresion en muestras de edad
avanzada. Mientras que algunos trabajos registran un 14% de prevalencia de
sindromes depresivos entre sujetos de mas de 65 afios y residentes en la
comunidad, otros, como la Epidemiological Catchment Area, objetivan que la
depresidon es un trastorno poco comun entre la poblacién geriatrica, con una
prevalencia al mes de so6lo el 2,5%. Segun este estudio, la variable sexo tiene
un papel importante en la prevalencia de trastornos afectivos en edades
geriatricas, puesto que mientras en los hombres la prevalencia es de 1,4% en
las mujeres la cifra se eleva hasta el 3,3%.

Un nivel socioecondémico bajo, viudedad, acontecimientos vitales
estresantes y vivir solo, junto con insatisfaccion de la vida, sentimiento de
soledad, tabaquismo, sexo femenino y duelo, son factores de riesgo de
depresidon en sujetos ancianos. También se ha observado una asociaciéon entre
humor depresivo y deterioro cognitivo.

Las depresiones geriatricas se tienden a clasificar en: de inicio precoz e
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inicio tardio. En las primeras, el primer episodio depresivo tiene lugar antes de
los 60 afios; en las de inicio tardio el primer episodio acontece con
posterioridad a esta edad. Los factores genéticos y ambientales se asocian
con las depresiones de inicio precoz.

Asi pues, en las depresiones de inicio tardio se observan con menor
frecuencia antecedentes familiares de depresion. Las diferencias entre los dos
tipos de depresiones también se manifiestan en la presentacion clinica, con
insomnio inicial, hipocondria, agitaciéon y elevada incidencia de ideas
delirantes como caracteristicas clinicas de la depresién de inicio tardio. Las
presentaciones atipicas tales como las depresiones enmascaradas también
son mas frecuentes en este tipo de depresiones. Los sintomas mas frecuentes
de las depresiones enmascaradas son los somaticos y cognitivos, pacientes
geriatricos con patologia organica en los que podemos observar hasta un 35%
de depresiones. Un nivel socioecondmico bajo, viudedad, acontecimientos
vitales estresantes y vivir solo, junto con insatisfaccién de la vida, sentimiento
de soledad, tabaquismo, sexo femenino y duelo, son factores de riesgo de
depresion en sujetos ancianos. También se ha observado una asociacion entre
humor depresivo y deterioro cognitivo.

Estos pacientes tienden a negar los sentimientos de tristeza y ansiedad o
atribuirlos a enfermedades organicas. Asi mismo, se ha asociado una atrofia
cerebral y un mayor volumen de los ventriculos cerebrales en la depresion de
inicio tardio. Las depresiones con estas caracteristicas estructurales del cerebro
tienen una mayor mortalidad en un seguimiento de dos aflos comparadas con

las depresiones sin alteraciones cerebrales.

2.2. EPIDEMIOLOGIA DE LA PSEUDODEMENCIA

Una serie de estudios constataron discrepancias diagndsticas entre 10s
profesionales de Gran Bretafia y Estados Unidos.

Con anterioridad a la década de 1970 los sindromes cerebrales
organicos se diagnosticaban con una frecuencia un 50% superior en Nueva
York que en Londres y Toronto, lo que permitié sospechar que los médicos de
Nueva York probablemente estuvieran diagnosticando como demencia la
mera presencia de depresion.

A partir de la década de 1970 la utilizacion de entrevistas y diagnoésticos
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estandarizados hicieron desaparecer estas diferencias. Asi mismo, se ha
comprobado que las depresiones que presentan sintomas paranoides son las
que con mayor faciidad se diagnostican equivocadamente como
demencias.

La prevalencia de pseudodemencia en la poblacion general de méas
de 65 afios fue del 0,4%, aunque otro 2,1% presentd un trastorno afectivo
depresivo con ciertos sintomas de organicidad. Todos los casos de verdadera
pseudodemencia presentaron un diagnéstico afectivo de psicosis depresiva.
Los 1.070 sujetos que participaron en este estudio fueron entrevistados con la
GMS-A, y los diagnoésticos fueron realizados mediante el AGECAT. Un
seguimiento de tres afios de los pacientes con pseudodemencia permitio
observar que el 50% desarrollaron una verdadera demencia, mientras que el
resto persistian deprimidos. Utilizando la misma metodologia no se observaron
casos de pseudodemencia en una muestra de pacientes geriatricos
ingresados en un centro psiquiatrico, aunque el 30% de los pacientes que
ingresaron por depresidn presentaban ciertos sintomas de organicidad.

El 50% de los pacientes con sintomas mixtos de depresion y deterioro
cognitivo mejoraron tras un seguimiento de dos afios, mientras que en el
restante 50% se objetivd un incremento del deterioro cognitivo. Los que
mejoraron fueron los que presentaban mayores puntuaciones basales en la
Escala de Hamilton, mientras que los que se deterioraron fueron los que
registraron menores puntuaciones basales en el Mini-Mental State Examination.

Otros trabajos permiten ser mas optimistas sobre la evoluciéon de los
cuadros de pseudodemencia. El 90% de 19 casos de pseudodemencia
seguidos durante un periodo superior a 10 afios no presentaron evidencias de
deterioro cognitivo. El curso de la mayoria de estos pacientes fue parecido al
del trastorno psiquiatrico primario responsable de la pseudodemencia.

Otros trabajos dan resultados similares; asi pues, el seguimiento a dos
afos de 18 casos de pseudodemencia tratados por depresion permite aportar
que 15 (83,4%) mejoraron tanto de los sintomas afectivos como cognitivos, y
solo tres casos persistian con los déficit cognitivos tras el tratamiento.

El porcentaje de pacientes con pseudodemencia que desarrollan una
demencia es similar, tras cuatro afios de seguimiento, al de los pacientes

deprimidos sin déficit cognitivos.
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El 2,5% de los pacientes con deterioro cognitivo estudiados en una
unidad diagndéstica de demencias habian presentado una depresién a la que
se atribuyo la causa de los déficit cognitivos, aunque sélo en la mitad de los
casos se detecto el trastorno afectivo en el momento de la entrevista.

La relativa baja frecuencia de la pseudodemencia no resta importancia
a su estudio, puesto que la posible reversibilidad de algunos casos obliga a los

clinicos a su correcto diagnadstico.

3. INCIDENCIA Y PREVALENCIA DE LA DEPRESION Y LA DEMENCIA

Las estimaciones de la incidencia y prevalencia de depresibn en
pacientes con demencia proceden principalmente, de los estudios de
muestras clinicas que se acaban de revisar. En consecuencia, mientras que
podemos estimar la proporcion de coexistencia, en una muestra que solicita
ayuda médica, Unicamente podemos extrapolar el indice de coexistencia en
muestras comunitarias. En un estudio discutido anteriormente (Reifler y cols.,
1982) se investigd la prevalencia de coexistencia en 88 pacientes geriatricos
ambulatorios con un “deterioro cognitivo” especifico. Veinte pacientes (23 %)
fueron diagnosticados, segun los criterios diagndsticos de investigacion, de
depresion (incluyendo probables y definitivos, primarios y secundarios). De
éstos, 17 (85 %) fueron evaluados, también, como dementes, de acuerdo con
los criterios propuestos por Wells (1979). Los investigadores concluyeron que
demencia y depresidon coexistian desde un 20 hasta un 25 % de todos los
pacientes estudiados en la clinica geriatrica ambulatoria.

Las estimaciones del nUmero de pacientes con deterioro cognitivo a los
que, en un principio, se habia diagnosticado demencia presenil, pero que, en
el seguimiento, dejaron de cumplir los criterios, varian entre el 8% y el 57%
(Caine, 1981, Haward, 1977, Marsden y Harrison, 1972; Nott y Fleminger, 1975,
Ron, Toone y Garralda, 1979) y las estimaciones de la presencia de “deterioro
cognitivo, clinicamente significativo”, entre pacientes deprimidos, es de,
aproximadamente, un 1% (Klerman, 1983).

Extrapolando, a partir de estos porcentajes, a cifras de prevalencia de
demencia, se calcula que el 10% de los de mas de 65 afos padecen
demencia (Zarit y Zarit, 1983) y las cifras de prevalencia de depresidon se

calculan en un 9% de los mayores de 65 afos (Gallagher y Thompson, 1983). Se
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puede estimar que entre un 1% y un 4% de individuos mayores de 65 afos
presentan, al mismo tiempo, demencia y depresion. Es probable que una serie
de factores contribuyan a esta diferencia en los hallazgos, incluyendo el grado
de deterioro cognitivo que se considera suficiente para justificar un
diagnoéstico de demencia; el método de valoracion, los factores médicos,
psiquiatricos y de historia concomitantes que complican el cuadro diagnostico
individual de un paciente, la experiencia y habilidad de los que efectian el
diagnostico, y el marco en el que se evalla al paciente. Asi pues, la lectura de
estas estimaciones debe ser cautelosa hasta que se disponga de datos, a gran

escala, mas consolidados.

4. DIAGNOSTICO CLINICO.

El interés en diferenciar las demencias de las depresiones y sobre todo
de las pseudodemencias depresivas es evidente. Para ello existen ciertos
elementos clinicos, psicométricos, bioquimicos y de imagen del cerebro que
nos pueden ayudar en el diagndéstico diferencial. En el cuadro clinico de las
pseudodemencias depresivas comparado con el de las demencias se
observan diferencias en el despertar precoz, en los niveles de ansiedad
psicolégica y en una mayor disminucion de la libido. Por otra parte, los
pacientes con demencia muestran una mayor desorientacion temporal y
espacial, y mayores dificultades para vestirse.

Los tests de memoria son instrumentos psicométricos que pueden
ayudar a diferenciar las demencias de las depresiones. Los pacientes
deprimidos obtendrian unos buenos resultados pero con muchas quejas de
dificultades mnésicas, mientras que los dementes obtendrian malos resultados
y sin embargo no manifestarian tantas quejas.

Un incremento en la actividad monoaminooxidasa plaquetar sugiere
mas una demencia que una depresion sin deterioro cognitivo; sin embargo,
esta anormalidad en la monoaminooxidasa plaquetar se evidencia tanto en
los dementes como en los pseudodementes.

Los estudios neuroquimicos sobre los niveles de monoaminas en el
Sistema Nervioso Central tienden a demostrar una homogeneidad de
alteraciones que parecen ser el sustrato organico de los trastornos depresivos,

y en un futuro podrian permitir establecer diferencias bioquimicas entre las
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depresiones y las demencias.

La resonancia magnética del cerebro de pacientes dementes muestra
atrofia cortical con una frecuencia elevada, mientras que en los pacientes
deprimidos las lesiones mas habituales son los infartos corticales y la
leucoencefalopatia.

Existe una elevada proporcion de positivos en el test de la supresion a la
dexametasona tanto entre los pacientes dementes como en los deprimidos sin
que existan diferencias significativas entre ambos grupos. Esta técnica, pues,
no es util para diferenciar los dos trastornos.

La heterogeneidad etiolégica de la pseudodemencia comporta
diferencias clinicas importantes. Los sintomas vendran determinados, por una
parte, por el deterioro cognitivo, y por otra por la entidad nosolégica causal.
Dado que los casos de pseudodemencia mas, frecuentes son los afectivos, en
especial los depresivos, que constituyen casi el 75% de la casuistica, los
sintomas depresivos son los que mayormente se asocian al deterioro cognitivo.

Esta variedad patoplastica de la pseudodemencia hace que su
diagnostico sea dificultoso. La ausencia de criterios especificos ha llevado a
que el diagnéstico se realice a través de la superposicion del deterioro
coghnitivo con los sintomas propios del trastorno psiquiatrico causal. El CAMDEX
(Cambridge Mental Disorders of the Elderly Examination) permite realizar el
diagndstico de pseudodemencia depresiva con un grado de certeza definitivo
cuando existen criterios clinicos de depresidn y la puntuacion obtenida en la
escala de depresion esta por encima del punto de corte, mientras que la
puntuacién obtenida en la evaluacién neuropsicolégica (CAMCOG) y en la
escala de organicidad tienen que estar por debajo del punto de corte. El
diagnostico en el grado de certeza de probable y posible se establece
cuando se cumplen otras combinaciones entre los cuatro constructos
referidos.

El AGECAT contempla el diagnéstico de pseudodemencia cuando los
enfermos catalogados como depresivos también presentan niveles
importantes (catalogables como caso) de trastorno organico.

El diagnostico mediante el solapamiento de ambos grupos de sintomas,
demenciales y depresivos, dificulta poder separar las pseudodemencias de las

depresiones asociadas a demencias. Asi pues, pueden existir
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pseudodemencias sin un sindrome demencial previo, en las que el deterioro
cognitivo es debido enteramente al trastorno afectivo; pero también se
pueden observar pseudodemencias dentro de una demencia en la que el
cuadro afectivo solo provoca un empeoramiento del deterioro que ya existia
previamente.

A pesar de que una pseudodemencia grave puede darse a cualquier
edad, es mucho mas frecuente en pacientes de edad avanzada. Una revision
de la literatura de un nidmero importante de estos pacientes permitié calcular
que la edad media es de 55 afios. Ademas de la edad se han identificado
otros factores de riesgo, como los antecedentes psiquiatricos, particularmente
de tipo depresivo, que se observan en la mayoria de los pacientes
pseudodementes. Asi mismo, la presencia de un trastorno mental organico
incrementa el riesgo de desarrollar un deterioro cognitivo grave cuando se
asocia a una depresion a otra enfermedad psiquiatrica.

En algunos pacientes la disfuncibn cognitiva es una caricatura o
remeda un sindrome demencial, mientras que en otros casos es totalmente
indistinguible de los sintomas secundarios a un trastorno mental organico
difuso. Dentro del primer grupo encontraremos a las pseudodemencias
asociadas a un trastorno histérico de la personalidad, mientras que entre las
segundas estan los déficit cognitivos secundarios a trastornos afectivos. Estas
diferencias clinicas son otro factor indicativo de la heterogeneidad del

concepto que denominamos pseudodemencia.

5. CLASIFICACION DE LA PSEUDODEMENCIA
Tras un analisis de los casos descritos en la literatura, se han observado
tres tipos basicos de pseudodemencias:

1.- Pseudodemencia Tipo 1. Consiste en un trastorno cognitivo real

producido por trastornos psiquiatricos funcionales como la depresion, en los
que el trastorno intelectual es a menudo, parcial o totalmente reversible al
resolverse el trastorno de base. Es el tipo de pseudodemencia mas frecuente y
sus caracteristicas se aproximan a las de una demencia con un patron
subcortical.

2.- Pseudodemencia Tipo 2. Se caracteriza por rendimientos deficitarios

en diversas areas neuropsicolégicas de forma parecida a una demencia. No
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es secundaria a un trastorno cognitivo determinado sino a mecanismos
maladaptativos o histribnicos. En este grupo se incluyen pacientes con
sindrome de Ganser, trastornos de la personalidad, simulacion vy
pseudodemencia neurdtica.

3.- Pseudodemencia Tipo 3. Las caracteristicas clinicas de este tipo son

las del delirium. Por definicidon, en estos pacientes se evidencia un trastorno de
la conciencia. Los casos tipicos de este grupo son cuadros confusionales
subagudos y su catalogacién como pseudodemencia se puede contemplar
como un error diagnastico.

También se han clasificado los pacientes con trastorno mixto cognitivo-
afectivo en tipo 1y tipo 2. En el primer grupo, se incluirian los pacientes en que
los que desaparece el trastorno cognitivo cuando se trata el afectivo. Sélo
existen dos situaciones clinicas en las que se puede aplicar este subtipo
diagnostico: cuando no hay evidencia objetiva de demencia a pesar de las
quejas del paciente, y ante un deterioro cognitivo reciente subagudo y con
una relacion temporal con el episodio depresivo.

El tipo 2 se reserva para los pacientes en que coexistan las dos
entidades nosoldgicas y que tras un tratamiento antidepresivo pueden mejorar

el humor pero sin conseguir reducir los déficit cognitivos.

6. DEMENCIA EN LA DEPRESION

Esta entidad ya fue descrita el siglo pasado y comprende entre el 50% y
el 75% de todos los casos de pseudodemencia. Una depresion habitualmente
cursa con humor melancdlico, pérdida de los intereses y motivaciones,
anhedonia, astenia, disminuciéon del nivel de actividades, cambios en la
alimentacion y en el suefio, incremento de las quejas somaticas, baja
autoestima, sentimiento de desesperanza e ideacion autolitica. Las
depresiones en pacientes de edad avanzada comportan, en muchas
ocasiones, un enlentecimiento tanto fisico como mental, trastornos en la
atenciébn y concentracion, aislamiento social y abandono del cuidado
personal. Todos estos sintomas pueden crear un estado de indiferencia con el
mundo que les rodea que se asemeja, en ciertos aspectos, a estados
observables en pacientes dementes. Estos enfermos estan desorientados, son

incapaces de concentrarse y recordar, y han perdido las capacidades para
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realizar su actividad diaria con normalidad. Asi mismo, los resultados obtenidos
en los test psicométricos de memoria son bajos. Estos cuadros clinicos deben
ser catalogados como pseudodemencias depresivas.

Un sindrome de demencia puede aparecer en una depresion dentro de
un contexto de trastorno bipolar, episodio depresivo (Unico o recurrente) o en
depresiones con elementos de trastornos caracteriales. Asi mismo, los sintomas
depresivos pueden exacerbar el compromiso intelectual en una depresion
posterior a un accidente vascular cerebral y en la enfermedad de Parkinson
con depresion.

Su elevada proporcion entre las pseudodemencias y su posible
reversibiidad con un tratamiento adecuado convienen a las
pseudodemencias depresivas, desde el punto de vista clinico, en las mas

importantes.

7.- DEMENCIA VERSUS PSEUDODEMENCIA DEPRESIVA

El interés en discernir las demencias de las depresiones y sobre todo de
las pseudodemencias depresivas es evidente. Ciertos elementos clinicos,
psicométricos, bioquimicos, de electroencefalograma, y de imagen del
cerebro nos pueden ayudar en el diagnéstico diferencial.

En la pseudodemencia, los sintomas de depresidon suelen ser previos al
deterioro cognitivo y su evolucion transcurre de forma paralela a la intensidad
de los sintomas afectivos, mientras que en los pacientes con demencia la
depresion suele aparecer con posterioridad al declinamiento cognitivo.

El curso clinico de la pseudodemencia suele ser corto y se puede
especificar claramente la fecha de inicio, lo que es mas dificil en la demencia
por presentar un curso mas prolongado e insidioso.

Los enfermos deprimidos tienden a exagerar las quejas sobre sus
problemas mnésicos, aunque los dementes, en los estadios iniciales, no son
totalmente ignorantes sobre sus déficit cognitivos.

La clinica de las pseudodemencias depresivas comparada con la de las
demencias muestra diferencias estadisticamente significativas en el despertar
precoz, en los niveles de ansiedad psicolégica y en una mayor disminucion de
la libido. Asi mismo, se observan con mayor frecuencia trastornos en el

contenido del pensamiento y suele haber un mayor componente ansioso.
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Signos de deterioro cortical tales como afasia, apraxia y agnosia no son
frecuentes en las pseudodemencias depresivas. Por otra parte, los pacientes
dementes muestran una mayor desorientacién temporal y espacial y mayores
dificultades para vestirse.

En la tabla siguiente se muestran otras diferencias clinicas y
conductuales que permiten una mayor precision en la diferenciacion entre la

demenciay la pseudodemencia.

Caracteristicas Depresion con problemas

- - X Demencia
clinicas coghnitivos asociados
Afecto A menudo cambips generales con Hal_)itual aus_erjcia de preocupacioén con afecto
una fuerte sensacién de malestar labil y superficial
Habilidades Notable perdida, usualmente en el | A menudo, se conservan intactas en estados

sociales

principio

iniciales

Disfunciones

No es comun

A menudo acentuadas

nocturnas

Atencion y L. A menudo intacta Usualmente defectuosa

concentracion

pérdida de chrre igual para hechos Pérdida mas severa para ac_:ontecimientos

memoria rementgs y remotos. Lagunas de recientes que remotos. Son infrecuentes lagunas
memoria frecuentes en otros periodos

Ejecucioén Muy variable Consistentemente baja

Tabla 35 Diferencias clinicas entre Demencia y Depresion con trastornos cognitivos asociados.

La evaluacion neuropsicolégica de pacientes deprimidos revela déficit
en diversas areas de la funcion intelectual. La memoria, la atencién, la
concentracion, la velocidad de procesamiento, la elaboraciéon de informacion
espontaneay la capacidad de analisis pormenorizado estan deterioradas.

Esquematicamente se puede clasificar el procesamiento de
informacién en voluntario y automatico. El primero depende de la atenciéon y
la concentracion, mientras que el segundo no precisa de un esfuerzo
consciente. En los pacientes deprimidos existe una mayor alteracion de los
procesos voluntarios, mientras que en las demencias degenerativas estan
afectados los dos tipos de procesos.

Los tests de memoria son instrumentos psicométricos que ayudan a
diferenciar estas dos entidades. Los pacientes deprimidos obtendrian, en
general, buenos resultados en estos tests, pero con muchas quejas de
dificultades mnésicas, mientras que los dementes obtendrian malos resultados
y sin embargo no manifestarian tantas quejas. Sin embargo, algunos aspectos
de la memoria estdn conservados en los pacientes deprimidos, como el
recuerdo de imagenes y de palabras previamente pronunciadas. Los déficit

mnésicos estan relacionados, en parte, con dificultades en la atencion.
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Las respuestas parcialmente errdneas en el examen psicométrico del
estado mental sugieren una disfuncién cerebral organica, mientras que las

contestaciones del tipo “no sé” son mucho mas tipicas de las depresiones.

El incremento en la actividad de la monoaminooxidasa plaquetar
sugiere mas una demencia que una depresidn sin deterioro cognitivo; sin
embargo, esta anormalidad se evidencia tanto en los dementes como en los
pseudodementes. Los estudios neuroquimicos sobre los niveles de monoaminas
en el Sistema Nervioso Central tienden a demostrar una homogeneidad de
alteraciones que parecen ser el sustrato organico de los trastornos depresivos,
y en un futuro podrian permitir establecer diferencias bioquimicas entre las
depresiones y las demencias.

Existe cierto consenso en que el electroencefalograma puede ser un
instrumento diagndstico util para identificar una disfuncién difusa cerebral,
aunque para el diagnéstico de pseudodemencia es importante que el trazado
del electroencefalograma sea normal.

La resonancia magnética nuclear del cerebro de pacientes dementes
muestra, habitualmente una atrofia cortical, mientras que en los pacientes
deprimidos las lesiones mas frecuentes son los infartos corticales y la
leucoencefalopatia.

Existe una elevada proporcion de positivos en el test de la supresion a la
dexametasona tanto entre los pacientes dementes como entre los deprimidos,
sin que existan diferencias significativas entre ambos grupos. Asi pues, esta
técnica no es Util para el diagnoéstico diferencial entre los dos trastornos. Una
similar falta de especificidad con la consiguiente poca utilidad clinica ha sido
también establecida para el test de la hormona liberadora de tirosina.

Han sido muchos los criterios diagndsticos propuestos para el
diagndstico de la pseudodemencia depresiva. En la tabla siguiente se

exponen algunos de ellos.
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Frecuentes quejas de pérdida de memoria

Los pacientes enfatizan su discapacidad

La pérdida de memoria es parecida tanto para los eventos recientes como para los remotos
Pérdida de memoria para periodos de tiempo o eventos especificos

Antecedentes de depresion

Inicio subagudo (inferior a 6 meses)

Ideas delirantes de culpa y sentimiento de inutilidad

Pérdida del apetito

Sentimiento de tristeza

Ausencia de signos de enfermedad cerebrovascular, extrapiramidal o espinocerebelosa
Puntuacion en la escala de Hachinski inferior a 4

Ausencia de cuadros confusionales en los tratamientos con antidepresivos triciclicos
Puntuacion en el Mini-Mental State Examination superior a 21

Puntuacion en la Hamilton Depresion Rating Scale superior a 21

Insomnio superior al 25% del tiempo de suefio

Tabla 36 Criterios utilizados para el diagndstico de la psendodemencia depresiva. Rabins y cols. 1993

8.- TRATAMIENTO DE LA PSEUDODEMENCIA DEPRESIVA

Los pacientes deprimidos mayores de 65 afios muestran una mayor
disfuncién cognitiva, cuanto méas grave sean los sintomas depresivos, por lo
que la pseudodemencia depresiva sera mas frecuente en pacientes de edad
avanzada.

Asi pues, entre las consideraciones terapéuticas de la pseudodemencia
depresiva debera tenerse en cuenta que los enfermos con este diagnostico
suelen ser pacientes geriatricos.

La estrategia farmacoldgica para el tratamiento de la pseudodemencia
depresiva se inicia con la eleccidon del farmaco antidepresivo. Esta decision se
basa en las respuestas previas a un determinado antidepresivo de un
determinado paciente, y en la anticipacion de los efectos secundarios que
permitirAn decidir si provocaran beneficios o perjuicios en el paciente. Dado
qgue se tiende a considerar que los diferentes farmacos antidepresivos son
igualmente efectivos, la eleccibn vendrd determinada por los efectos
adversos.

Si un paciente o un familiar han tenido una respuesta positiva con un
determinado farmaco, se aconseja iniciar el tratamiento con este
antidepresivo. En general, las aminas terciarias, excepto la doxepina, y las
sustancias con elevado potencial anticolinérgico deben ser evitadas en los
ancianos, especialmente en los que presenten un deterioro cognitivo.

Los farmacos con efectos anticolinérgicos pueden provocar efectos
secundarios centrales (delirium, confusién y deterioro cognitivo) y periféricos
(taquicardia, retencidn urinaria, estrefiimiento, visibn borrosa y xerostomia).

Antidepresivos triciclicos con baja potencia anticolinérgica como Ila
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nortriptilina o la doxepina, la maprotilina y serotoninérgicos como la trazodona
y la fluoxetina pueden ser farmacos de eleccién en el tratamiento de las
pseudodemencias depresivas en pacientes de edad avanzada.

Si un paciente presenta dificultades para dormir, una dosis nocturna de
maprotilina, doxepina, trazodona o trimipramina puede mejorar el insomnio. En
hipersomnias o pacientes con intensa inhibicidn psicomotriz, una dosificacion
por la mafiana de nortriptilina o fluoxetina puede activarlos. Debe evitarse la
administracién nocturna de estas sustancias activadoras por su capacidad de
provocar insomnio.

En pacientes deprimidos con trastornos cardiacos deben indicarse
antidepresivos con baja cardiotoxicidad, tales como la doxepina, la
maprotilina o la trazodona.

En la tabla que a continuacién presentamos se observa la intensidad de
los efectos sedantes, anticolinérgicos y cardiovasculares de varios
antidepresivos. La valoracion de estos efectos secundarios puede ayudar en la

eleccion del farmaco mas conveniente para cada paciente.

Efectos Efectos

Anticoli- cardio-
Antidepresivo Sedacion nérgicos vasculares
Nortriptilina 0 + +
Imipramina + ++ ++
Clomipramina ++ ++ ++
Maprotilina ++ ++ 0
Doxepina +++ ++ 0
Mianserina ++ 0 0
Trimipramina +++ +++ +++
Amitriptilina +++ +++ +++
Lofepramina 0/+ o/+ +
Fluoxetina 0 0 o/+
Fluvoxamina 0 0 o/+
Trazodona 0 0 0
0=ninguno; += ligero; ++= moderado; +++= intenso.

Tabla 37 Efectos secundarios de los antidepresivos.

Los enfermos con demencia tienen mayores niveles de
monoaminooxidasa que los sujetos controles, lo que hace atractivo el
tratamiento con inhibidores de la monoaminooxidasa en el caso de
demensias depresivas; sin embargo, las precauciones dietéticas que precisan
estas sustancias ademas de ciertos efectos adversos (insomnio, hipotensiéon
ortostatica) determinan que su prescripcion deba limitarse a los pacientes que
no han mejorado con otros tratamientos antidepresivos.

La terapia electroconvulsiva queda limitada a pacientes con un
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elevado potencial suicida, depresiones estuporosas o0 para enfermos
deprimidos que se niegan a ingerir cualquier tipo de sustancia y, por tanto,
también la medicacién por via oral.

Existen considerables evidencias de que los farmacos antidepresivos son
mas eficaces cuando se combinan con algun tipo de psicoterapia. Los
principios generales de la aproximacidn psicoterapéutica en pacientes de
edad avanzada se basan en:

1. Potenciar el sentido de la independencia y de la esperanza.

2. Ayudar a establecer buenas relaciones con las personas que los

cuidan.

3. Proporcionar mecanismos de aceptacion.

4. Establecer contingencias constructivas con el ambiente.

9.- PRONOSTICO DE LAS PSEUDODEMENCIAS DEPRESIVAS

El diagnostico de pseudodemencia no implica necesariamente un buen
prondstico. S6lo un 57% de los enfermos de una unidad de psicogeriatria con
este diagndstico estaban libres de sintomas de deterioro cognitivo tras un
seguimiento de entre 1 y 4 afios. Sin embargo, en estudios comunitarios las
expectativas son algo mejores, puesto que tras un seguimiento de entre 1y 3
afos el 83% de los sujetos supervivientes con pseudodemencia depresiva no
presentaban sintomas propios de demencia.

El pronéstico de los casos de pseudodemencia empeora
progresivamente al aumentar la edad, puesto que se incrementan las secuelas
y las recaidas.

No se advierte un incremento de las demencias degenerativas entre los
pacientes que han sufrido un episodio de pseudodemencia que han sido
observados durante algunos afios. Este hecho permitifia afirmar que la
pseudodemencia depresiva debe contemplarse mas como un subtipo de
depresion que como un estadio inicial de la enfermedad de Alzheimer. Sin
embargo, un seguimiento mas prolongado (entre 7 y 15 afos) demostré que 20
de 22 pacientes con pseudodemencia depresiva se convirtieron en dementes,
lo que impide poder catalogar claramente a las pseudodemencias depresivas

como un subtipo de trastorno afectivo.
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10.- LITERATURA CLINICA.

Numerosos autores se han dedicado a la dificultad de diagnosticar
demencia y depresion en adultos de edad (Gallaher y Thompson, 1983 y Post,
1976; Wells, 1977; Zarit y Zarit, 1983).

La preocupacion principal radica en la presencia de trastornos
coghnitivos, tanto en la depresion como en la demencia. Cuando el trastorno
cognitivo en la depresidn es severo, se cree que se asemeja a la demenciay,
por tanto, ha dado lugar a términos y expresiones como pseudodemencia
(Libow, 1973), pseudodemencia depresiva (Raskin y Rae, 1980), sindrome
demencial de depresién (Folstein y McHugh, 1973) y demencia reversible
causada por depresion (Rabins, 1981). Se han ofrecido para proporcionar una
descripcion de la teorizada zona gris de los trastornos cognitivos severos que,
probablemente, son de origen psiquiatrico y no organico.

Para determinar la causa de los trastornos cognitivos, los profesionales
de la salud mental, deben ser capaces de identificar los sindromes completos
de depresion y demencia y comprender hasta qué punto estos trastornos
distintos se relacionan entre si. Con este propo6sito, en la tabla siguiente se
enumeran criterios diagnoésticos para la demencia y los trastornos depresivos
mayores que aparecen en el Diagnostic and Statistical Manual of Mental
Disorders (DSM-III) publicado por la Asociacion Americana de Psiquiatria (1980).
Como se puede observar, las quejas de pérdida de concentracion y memoria
son sintomas tanto de depresibon como de demencia. Sin embargo, de
acuerdo con el DSM-IIl, no se puede diagnosticar un trastorno depresivo mayor
si los sintomas son “debidos a” un trastorno mental organico. En este caso, se
afade una subclasificacion de “con depresidbn”, con un diagndstico primario
de demencia. Asi pues, los estandares del DSM-IIl identifican los criterios, pero
no ayudan a aclarar los sintomas comunes en un diagnéstico de depresion o
demencia. El DSM-II no ofrece ningun criterio diagnoéstico para la
pseudodemencia. No obstante, ha habido bastantes investigadores (Busse,
1975; Kiloh, 1961; Post, 1975; Wells, 1979) que han publicado discusiones sobre
esto como para permitir que aqui hagamos una descripcion.

Caine, (1981) ofrece cuatro criterios para la pseudodemencia que
coinciden con estas publicaciones:

a) handicap intelectual con un trastorno psiquiatrico primario,
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b) rasgos de anomalia neuropsicolégica similares, en parte, a déficit

coghitivos neuropatolégicamente inducidos,

c) trastorno intelectual reversible, y ninglin proceso neuropatolégico

patente que justifique la génesis del trastorno. La pseudodemencia,

por tanto, describe la ocurrencia de trastornos cognitivos graves,

tales como la pérdida de memoria y del juicio, que son refractarios.

En el momento que el trastorno psiquiatrico primario queda curado,

remiten los déficit cognitivos.

Como se puede deducir de la descripcién anterior, la pseudodemencia

no esta limitada a la depresion. Puede ser utilizada con cualquier causa

psiquiatrica de trastorno cognitivo. La etiqueta de pseudodemencia sirve para

distinguir las quejas cognitivas reversibles de las irreversibles.

Demencia

Trastorno depresivo mayor (TDM)

1. Deterioro de a memoria
2. al menos una de la
siguientes alteraciones

cognitivas:
a) Afasia
b) Apraxia

c) Agnosia, o
3. una alteracion de la
capacidad de ejecucion
4. Alteracion en
actividades laborales y/ o
sociales

A. Presencia de cinco (o mas) de los siguientes sintomas durante un periodo
de 2 semanas, que representan un cambio respecto de la actividad previa;
uno de los sintomas debe ser (1) estado de animo depresivo o (2) pérdida de
interés o de la capacidad para el placer.

1. estado de animo depresivo la mayor parte del dia, casi cada dia, segun lo
indica el propio sujeto (p.ej., se siente triste o vacio)o la observacioén realizada
por otros(p.€j., llanto)

2. disminucién acusada de interés o de la capacidad para el placer en todas
o casi todas las actividades, la mayor parte del dia(segun refiere el propio
sujeto u observado por los demas)

3. pérdida importante de peso sin hacer régimen o aumento de peso (p.ej., un
cambio de méas del 5% del peso corporal en 1 mes) o pérdida o aumento de
apetito casi cada dia.

4. insomnio o hipersomnia casi cada dia

5. agitacion o enlentecimiento psicomotores casi cada dia (observable por los
demas, no meras sanciones de inquietud o de estar enlentecido).

6. fatiga o pérdida de energia casi cada dia

7. sentimienbtos de inutilidad o de culpa excesivos o inapropiados (que
pueden ser delirantes) casi cada dia ( no simples autoreproches o
culpabilidad por el hecho de estar enfermo)

8. disminucién de la capacidad para pensar o concentrarse, o indecision, casi
cada dia ( ya sea una atribucién subjetiva o una observacion ajena)

9. pensamiento recurrente de muerte (no sélo temor a la muerte), ideacion
suicida recurrente sin un plan especifico o una tentativa de suicidio o un plan
especifico para suicidarse

Tabla 38 Criterios del DMS-IV"-TR de demencia y trastornos depresivos
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Trastorno distimico

A. Estado de &nimo crénicamente depresivo la mayor parte del dia de la mayoria de los dias, manifestado
por el sujeto u observado por los demas, durante al menos 2 afios. Presencia, mientras esta deprimido, de
dos (o mas) de los siguientes sintomas:

(1) pérdida o aumento de apetito

(2) insomnio o hipersomnia

(3) falta de energia o fatiga

(4) baja autoestima

(5) dificultades para concentrarse o para tomar decisiones

(6) sentimientos de desesperanza
B. Durante el periodo de 2 afios de la alteracion, el sujeto no ha estado sin sintomas de los Criterios A y B
durante mas de 2 meses seguidos.
C. No ha habido ningun episodio depresivo mayor durante los primeros 2 afios de la alteracién; por ejemplo,
la alteracion no se explica mejor por la presencia de un trastorno depresivo mayor crénico o un trastorno
depresivo mayor, en remision parcial.
D. Nunca ha habido un episodio maniaco, un episodio mixto o un episodio hipomaniaco y nunca se han
cumplido los criterios para el trastorno ciclotimico.
E. La alteracion no aparece exclusivamente en el transcurso de un trastorno psicético cronico, como son la
esquizofrenia o el trastorno delirante.
F. Los sintomas no son debidos a los efectos fisiolégicos directos de una sustancia (p. e€j., una droga, un
medicamento) o a enfermedad médica (p. ej., hipotiroidismo).
G. Los sintomas causan un malestar clinicamente significativo o deterioro social, laboral o de otras areas
importantes de la actividad del individuo.

Tabla 39 Criterios diagndsticos del Trastorno Distimico, DSM I1-TR

En una reciente revision de la depresién en adultos de edad, Gallagher
y Thompson, (1983) ofrecieron los siguientes consejos, Utiles para identificar
causas reversibles e irreversibles de trastornos cognitivos: a un nivel practico, es
util recordar que la depresidon clinica es primordialmente un trastorno del
humor. Aunque los individuos realmente deprimidos se quejan, a menudo, de
un empeoramiento de la memoria y de dificultades para pensar y
concentrarse, suelen actuar de forma adecuada cuando se ponen a prueba
sus capacidades bajo condiciones estandar. La demencia, por otra parte, es
antes que nada un trastorno del funcionamiento intelectual.

Al efectuar una prueba formal, los individuos con demencia tienden, al
contrario que los depresivos, a tener una actuacién pobre aunque suelen
quejarse menos de su funcionamiento. Los estudios de investigacion sobre la
relacion entre el funcionamiento de la memoria, quejas sobre la memoria y
estado afectivo en adultos de edad apoyan, por lo general, la nociéon de que
los individuos deprimidos presentan mayores quejas sobre déficit de las que
realmente demuestran tener cuando se evallan objetivamente sus aptitudes
de memoria.

En consecuencia, una solucion potencial para el dificil diagnodstico
diferencial de demencia versus depresion es efectuar una evaluacion objetiva

mas profunda de los trastornos cognitivos. (Fuid, 1982; Jarvik, 1980).
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Hasta ahora, hemos mencionado la literatura que trata de distinguir
entre demencia y depresion. Esto, naturalmente, presupone todavia que las
dos son exclusivas entre si. El esquema de clasificacion del DSM-IV-TR y los
escritos clinicos sobre demencia y depresidon recibieron la influencia,
probablemente, de la misma escuela de pensamiento que defiende el
diagndstico diferencial entre trastornos funcionales y organicos. Los clinicos se
encuentran ante el desafio de decidir entre ambos, en lugar de examinar la
posibilidad de una simultaneidad. (Lezak, 1983).

No resulta dificil conceptuar la coexistencia de los dos trastornos. (La
figura siguiente ilustra este concepto de coexistencia de depresidon y
demencia.) Por ejemplo, un paciente psiquiatrico puede sufrir un accidente
automovilistico y padecer un traumatismo cerebral; un paciente de cancer
puede sufrir depresion y otro deprimido puede padecer enfermedad
coronaria. Siguiendo esta logica, un paciente podria presentar, al mismo
tiempo, demencia irreversible y un trastorno afectivo.

No resulta dificil imaginar un paciente deprimido que envejece y
desarrolla enfermedad de Alzheimer o un paciente con demencia multiinfarto
gue se conciencia de sus nuevas limitaciones y que, en consecuencia, se
vuelve clinicamente deprimido. Los adultos pueden tener, sin duda, trastornos
organicos y funcionales simultaneamente. Sugerir lo contrario implicaria la idea
de que un trastorno protege frente al otro o viceversa. Pero una serie de
investigadores han sugerido que la depresidon se presenta habitualmente en un
estadio temprano de la demencia y podria ser, quizd, precursor de un
compromiso organico (Busse, 1975; Goldstein, 1975; Pearce y Miller, 1973; Wells,
1977).

Post, (1976) argumentdé: “No me gusta, en absoluto, el término
(pseudo)demencia. Un deterioro intelectual y cognitivo es mas aceptable”,
Reifler, (1982) también sugirid “abandonar” el término pseudodemencia con
dos argumentos: a) el concepto de pseudodemencia implica que el deterioro
cognitivo organico y el deterioro cognitivo funcional son mutuamente
exclusivos y, por esta razén, interfieren con el reconocimiento del deterioro
cognitivo producido por mdltiples causas, y b) a menudo se utiliza el término
erréneamente como diagndstico mas que de descripcion (para lo que se cred

el término en un principio) y por esta razén, a veces, confunde un diagnéstico
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y tratamiento correctos.

El término pseudodemencia también suscita la idea de depresidon
enmascarada: la depresiéon que, de algun modo, se manifiesta de forma
distinta que otras depresiones. En este caso, la depresion se manifestaria
principalmente como un deterioro cognitivo mas que por un humor disférico.
También se ha propuesto el concepto de depresidn enmascarada para nifios
y adolescentes y ha sido refutado por la documentacion empirica de que
puede observarse un humor disférico y que éste permanece como sintoma
predominante de la depresion (Lewinsohn, Teri y Hoberman, 1983 y Teri, 1985).

También se dispone de estos datos en adultos de edad. La disforia
puede ser identificada como sintoma predominante de depresion en adultos
de edad avanzada. Ademas, el sindrome de depresion ha sido identificado en
ancianos y se parece al observado en adultos mas jovenes (Gallagher y
Thompson, 1983; Gaylord y Zung; Radoffy Teri, 1985; Teri y Lewinsohn, 1982). En
consecuencia, si se probara, es muy posible que los adultos de edad con
depresion identificaran o exhibieran un humor disférico, signos vegetativos y
guejas sintomatoldgicas de trastorno depresivo. Ademas, también podria
identificarse depresion entre los pacientes con demencia. Por lo tanto, el
concepto de depresion enmascarada, una pseudodemencia, es cuestionable

y probablemente de una utilidad, si no perjudicial, limitada.

11.- EVIDENCIA EMPIRICA

En los Ultimos veinte afios o mas, s6lo unos pocos estudios han
investigado la presencia de depresion identificable en pacientes con
demencia. Los estudios varian, en cuanto al método de valoracion, al disefio
metodoldgico y a las caracteristicas de la muestra. No obstante, a pesar de
esta variabilidad, han deparado un apoyo sorprendentemente consecuente a
la hip6tesis de que ambos trastornos pueden coexistir.

En uno de los primeros estudios sobre depresibn en pacientes con
demencia, Tourney, (1970) revisd 1.317 ingresos consecutivos en un centro de
tratamiento de urgencia. Los sintomas de depresion se definieron como
depresion secundaria a otro trastorno psiquiatrico o fisico. El 71% de todos los
pacientes con “sindrome cerebral organico” tenian estos sintomas. De éstos, el

22% fueron valorados como gravemente deprimidos, el 24% como
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moderadamente deprimidos y el 31% como levemente deprimidos. No se
especificaron los criterios utilizados para el diagnéstico y la severidad.

Otro estudio retrospectivo depard proporciones igualmente altas. Listdn
(1978) reviso los graficos de 50 pacientes “preseniles” y valord la presencia de
sintomas depresivos como un humor alterado, una actividad psicomotriz
anbmala, rumiacibn o preocupacion, sintomas somaticos, cognicibn o
concentracion alterada y deterioro de valoracibn o percepcion de la
realidad. Se definié un sindrome depresivo cuando existieron, al menos, tres de
los sintomas mencionados. Los sintomas depresivos fueron evidentes en el 57%
de esta muestra, mientras que en el 28% se revel6 un sindrome depresivo. Dos
estudios mencionaron depresidn en pacientes dementes, partiendo de la base
de los resultados obtenidos de Ila administracion de la escala de
autovaloracion de la depresion de Zung (Self Rating Depression). Heidell y Kidd
(1975) obtuvieron puntuaciones de esta escala en 120 “adultos de edad”. Los
individuos que residian en la comunidad eran “considerados no seniles” y los
qgue vivian en hogares de ancianos fueron “valorados por enfermeras y
ayudantes como no seniles o moderadamente seniles”. Se excluyeron
individuos clasificados como severamente seniles. Los criterios diagnosticos no
se especificaron. Aunque no se mencionaron puntuaciones de la escala de
Zung, los autores indicaron que los individuos “seniles” tuvieron puntuaciones
significativamente mas altas que los “no seniles”. En un estudio més controlado,
Knesevich, Martin, Berg y Danziger (1983) investigaron a 30 pacientes
identificados con demencia senil de tipo Alzheimer y 30 “controles sanos de
edad, sexo, raza y posicion social similares”. Se excluyeron a aquellos con una
historia de depresién, asi como a los que presentaban “pruebas de otra
etiologia” para su demencia. Entre otras medidas, los individuos completaron
la escala de Hamilton y la escala de autovaloracidon de Zung. Los pacientes
con demencia senil de tipo Alzheimer presentaron puntuaciones
significativamente mas altas que los normales, tanto en la escala de Hamilton
[x =5,50 (d.s. = 4,69) versus x = 3,07 (d.s. = 2,75)] como en la de Zung [x = 47,23
(d.s = 9,93) versus x = 44,93 (d.s = 7,57)], aunque la diferencia en la escala de
Zung no fue significativa. Todas las puntuaciones estaban dentro de los limites
normales (hecho no sorprendente, dados los criterios de exclusion).

Utilizando una muestra mas diversa, Raskin y Rae, (1980) identificaron la
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depresidén en pacientes con demencia empleando los criterios del DSM-III. Se
obtuvieron evaluaciones para 35 pacientes ingresados, 21 pacientes
ambulatorios y 150 adultos de edad normales. Los individuos fueron
clasificados como dementes si satisfacian los criterios del DSM-IIl para la
demencia. Se diagnostic6 a todos los individuos dementes, demencia
idiopatica progresiva, de inicio senil.

Los pacientes eran clasificados como deprimidos si obtenian una
puntuacion total de 7 o mas en la escala de Raskin en tres areas de severidad
de la depresion y si cumplian los criterios del DSM-IIl para cualquier trastorno
depresivo, como una reaccion de adaptacion con depresion, personalidad
depresiva o depresidon episédica o recurrente. Los sujetos fueron clasificados
de normales si obtenian 21 o mas en el examen del estado minimental de
Folstein y cumplian los criterios del DSM-II “no actualmente o nunca
mentalmente enfermos”. Todos los individuos fueron evaluados sobre el
cuestionario de quejas fisicas y somaticas-ancianos y sobre las valoraciones
globales de psicopatologia, por psicélogos y psiquiatras. La depresion fue
evidente entre los individuos clasificados como dementes, aunque los
porcentajes no fueron publicados. Por otra parte, los pacientes con depresion
y demencia fueron valorados como los mas gravemente enfermos, a pesar de
que no exhibian un deterioro cognitivo global mayor que los pacientes con
demencia no deprimidos.

Enfocando el tema de la depresion y la demencia por medio de analisis
por grupos, Ballinger, Reid y Heather, (1982) analizaron los sintomas de 100
pacientes con demencia. La demencia fue restringida a “sindromes inductores
de demencia progresiva”, pero no se mencionaron los criterios diagndsticos.
Los sintomas fueron evaluados por psiquiatras y personal sanitario en funciéon
de varias escalas, incluyendo la escala de valoracion de Stockton, el
cuestionario de valoracion de Clifton, la escala de anomalias evidentes de |la
entrevista clinica y una “valoracion global de trastorno psiquiatrico” de 5
puntos.

Cuatro de las ocho agrupaciones identificadas contenian sintomas
depresivos.

Reifler, Larson y Hanley, (1982) examinaron a pacientes que habian

solicitado ayuda o habian sido dirigidos al Geriatric and Family Services Clinic
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en la Universidad de Washington en Seattie. (Esta clinica ha sido descrita
detalladamente por Reifler y Eisdorfer, 1980.) La demencia fue determinada
mediante el cuestionario del estado mental y los criterios del DSM-IIl. La
depresion fue determinada con los criterios diagndsticos de investigacion. De
los 88 pacientes con deterioro cognitivo en este estudio, 20 (23%) satisfacian
también los criterios diagnoésticos de investigacion para la depresidon. Al
examinar el nivel de gravedad, 9 de 27 (33%) pacientes con deterioro leve
sufrian depresién, en comparacion con 8 de 35 (23%) pacientes con deterioro
moderado y 3 de 26 (12%) con deterioro grave. La diferencia de gravedad de
la depresion fue estadisticamente significativa, indicando que cuanto peor era
el deterioro cognitivo, menos probable era que el paciente cumpliera los
criterios del DSM-II para depresidon. Ademas, los investigadores intentaron
determinar la proporcion de pacientes con deterioro cognitivo, causado por
depresion, versus aquellos con una depresion sobreafiadida a demencia. De
los 20 pacientes deprimidos con deterioro cognitivo, 17 (85%) presentaban
depresion sobreafiadida a una demencia subyacente, normalmente de tipo
Alzheimer.

De acuerdo con este hallazgo, Rabins, Merchant y Nestadt (1984)
informaron de 36 pacientes que habian sido hospitalizados, a lo largo de un
periodo de un afio, en una clinica psiquiatrica: 18 que cumplian los criterios del
DSM-Ill para depresion y demencia, y 18 que cumplian los criterios del DSM-II
s6lo para demencia. Los individuos con demencia y depresion tendian mas a
tener historias previas de problemas depresivos, mencionaban delirios con mas
frecuencia y eran menos susceptibles de presentar deterioro cognitivo, tal
como se indica en el examen minimental de Folstein (MMSE) (x = 17,2 versus
11,2).

En el seguimiento de dos afios, habia mas casos de recuperacion de la
funcion cognitiva entre los pacientes con demencia y depresion que entre
aquellos con s6lo demencia (MMSE x = 25,7 versus 4,2).

En una investigacion de una muestra clinica mayor, Reifler, Larson, Teri y
Poulsen (1985) estudiaron 131 pacientes diagnosticados segun los criterios del
DSM-Ill para demencia degenerativa primaria. De éstos, 41 (31%) cumplian
también los criterios del DSM-IIl para un trastorno depresivo mayor. En este

caso, las puntuaciones medias de MMSE para pacientes dementes deprimidos
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y no deprimidos no fueron estadisticamente distintas (x = 18,2 versus 17,8). Esta
ausencia de diferencias importantes fue observada también en el seguimiento
al cabo de 18 meses: los pacientes deprimidos con demencia degenerativa
primaria tenian una puntuacion MMSE media de 15,6, comparada con 15,4
para los pacientes no deprimidos con demencia-degenerativa primaria.

Estos dos ultimos estudios ofrecen datos aparentemente contradictorios.
Rabins y cols. (1984) mencionaron diferencias de estado cognitivo entre
pacientes deprimidos y no deprimidos e indicaron que se hicieron mas
pronunciadas con el tiempo. Reifler y cols. (1985) no encontraron ninguna
diferencia de este tipo. El motivo de esta discrepancia podria radicar en las
diferencias entre las dos muestras. El primero de los dos estudios incluyé a
pacientes con deterioro cognitivo, tanto crénico como agudo (P. V. Rabins,
comunicacion personal, 1985); el segundo estudio incluyd, solamente, a
pacientes con pérdida de memoria crénica (y progresiva). Por lo tanto, las
diferencias entre los seguimientos podrian estar en funcién de las diferentes
etiologias para el deterioro cognitivo. A pesar de esto, sus resultados, asi como
los de otros estudios anteriores, concuerdan en apoyar la hipdtesis de que en
pacientes con demencia se manifiestan sintomas de depresion y de que
ambos trastornos pueden coexistir. Aunque las variaciones entre los estudios
hacen que sea dificil legar a conclusiones, podria estimarse que, entre un 20%
y un 30% de pacientes dementes sufren, también, depresion.

Con la presencia documentada de depresion, en un subgrupo de
pacientes con demencia, surgen dudas adicionales con respecto al impacto
de la depresion en los pacientes dementes y al papel potencial del
tratamiento.

Reifler y cols. (1985) investigaron el impacto que el tratamiento de la
depresion podria tener sobre pacientes con depresion y demencia. El
tratamiento para la depresion fue determinado, retrospectivamente, por una
revision de graficos. Veinte de los pacientes habian recibido farmacoterapia
antidepresiva; de éstos, 17 (85%) habian mencionado una mejoria del estado
de animo, de signos vegetativos y/o de sus actividades cotidianas. Esto sugeria
que la depresion podria contribuir a la incapacidad excesiva, en pacientes
con demencia de tipo Alzheimer, al producir dichos sintomas y que el

tratamiento de la depresién podria aliviar dichas dificultades.
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12.- CONCLUSIONES SOBRE LA DEMENCIA Y LA DEPRESION

La investigacion de la simultaneidad de demencia y de depresion es, sin
duda, una nueva area y, como tal, presenta una serie de deficiencias. De
entre las mismas, es primordial la falta de métodos de valoracion estandar. Por
ejemplo, cinco, de los ocho estudios revisados, no mencionaron sus criterios
para la demencia y, por consiguiente, queda poco claro si los pacientes con
demencias mixtas fueron agrupados juntos o qué criterios diagnoésticos fueron
utilizados. De forma parecida, los estudios difiieron en cuanto a su definicion
de depresidon, variando desde autovaloraciones (como la escala de Zung)
hasta valoraciones clinicas (como la escala de Hamilton), pasando por
criterios diagnésticos (como los criterios de investigacion diagnéstica y los
criterios del DSM-IV-TR). A menudo, quedd poco claro quién dirigid las
evaluaciones diagndésticas o como fueron llevadas a cabo. Naturalmente, con
adultos deteriorados cognitivamente, las autovaloraciones deben considerarse
de poco valor.

En muchos de estos estudios no se mencionaron entrevistas clinicas
estructuradas y, por lo tanto, el grado de fiabilidad de las valoraciones es
desconocida. No obstante, a pesar de estas limitaciones, se ha acumulado
una evidencia firme que sugiere que los sintomas de depresién existen en
pacientes dementes y que la depresidon y la demencia no son sindromes que
se excluyan mutuamente. Ademas, los datos preliminares sugieren que la
depresion produce un impacto en el status afectivo y funcional del paciente
con demencia, pero tiene menos probabilidades de producir un impacto en la
cognicion. Como tal, la depresidon podria ser considerada la causa de un
exceso de incapacidad y de problemas crecientes para una asistencia eficaz.
Los profesionales que trabajan con adultos mayores deprimidos y/o dementes
deberian investigar la existencia de cada trastorno y considerar el tratamiento
de la depresion, cuando se encuentre presente. Existe un soporte, cada vez
mayor, de la eficacia del tratamiento farmacolégico y no farmacoldgico de la
depresion en pacientes ancianos (Bresiau y Haug, 1983 y Gallagher y
Thompson, 1983) y, asimismo, resultados preliminares sugieren que los
antidepresivos triciclicos pueden aliviar la depresibn de pacientes con
demencia (Reifler y cols., 1985). Sin duda, se requiere una investigacion clinica

y empirica adicional.
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DEMENCIA Y OTROS TRASTORNOS PSIQUIATRICOS.

1.- DEMENCIA EN TRASTORNO MANIACO

A pesar de que dentro de los trastornos afectivos el concepto de
pseudodemencia se asocia a estados depresivos, también se puede observar
una disfuncidn cognitiva reversible en algunos pacientes con un episodio
maniaco, sobre todo en pacientes de edad avanzada. El deterioro progresivo
de la memoria, arrebatos violentos, hipersexualidad y conducta desinhibida
son algunos de los signos por los cuales pacientes con mania pueden ser
catalogados como dementes. Conductas de excitacidon y desinhibicion se
pueden observar también en demencias con afectacion especifica del |6bulo
frontal, tales como la enfermedad de Pick o tumores localizados en el I6bulo
frontal. Conductas maniacas secundarias pueden manifestarse en una gran
variedad de procesos neuroldgicos, entre los que se incluyen accidentes
vasculares cerebrales, traumatismos craneoencefalicos, sindromes
postencefaliticos, tumores cerebrales y como respuesta a los tratamientos con
levadopa, corticoides, isoniazida, simpatico-miméticos y anfetaminas.

Por otra parte, la labilidad emocional, muy frecuente en algunos tipos
de demencia como la frontal de tipo no Alzheimer, puede comportar
dificultades para el diagnostico diferencial con ciertos trastornos afectivos. Un
componente hipertimico puede ser facimente mal diagnosticado como
episodio hipomaniaco, especialmente cuando se asocia con locuacidad y
desinhibicion.

De la misma forma que en las fases de episodio maniaco, el tratamiento
de eleccion para las pseudodemencias maniacas son las sales de litio. Sin
embargo, dado que sus efectos son lentos, algunos pacientes requieren
tratamiento coadyuvante con antipsicoticos para el control de la fase aguda.
Ciertas complicaciones del tratamiento con sales de litio, como la
encefalopatia por litio y el hipotiroidismo, deben tenerse siempre presentes,

puesto que pueden ser una de las causas de empeoramiento del deterioro
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cognitivo. La carbamazepina puede utilizarse como tratamiento para los
episodios maniacos en los pacientes que no mejoran con lito o que

desarrollan complicaciones inducidas por la sales de litio.

2.- DEMENCIA Y ESQUIZOFRENIA

A pesar de que la esquizofrenia originalmente fue denominada
demencia precoz, la demencia no ha sido una caracteristica asociada a esta
enfermedad de forma habitual. Mientras Bleuler negd la existencia de un
deterioro intelectual en la esquizofrenia, Kraepelin mantuvo que una
“demencia terminal’ o un “declinamiento general de la capacidad mental”
aparece en estadios tardios de la enfermedad.

Los sintomas de la esquizofrenia se pueden dividir en dos grandes
grupos, los positivos (ideas delirantes, alucinaciones, desorganizacion
conceptual), indicativos de caracteristicas nuevas de la vida mental, y los
negativos (embotamiento afectivo, abulia, pensamiento estereotipado), que
representan una pérdida o disminucion de las capacidades psicolégicas
normales. El curso de la esquizofrenia se caracteriza por la frecuencia de
recidivas y remisiones, con episodios psicéticos que pueden durar de dias a
meses. Sin embargo, en los periodos entre las exacerbaciones la personalidad
y la cognicién no vuelven a un estado normal.

Se ha teorizado que la esquizofrenia es debida a una hiperactividad
limbica y a una hipofuncién prefrontal. En este modelo, los sintomas positivos
reflejan una actividad dopaminérgica mesolimbica exagerada, mientras que
el deterioro cognitivo y los sintomas negativos son producidos por una
hipofuncién de los sistemas dopaminérgicos del I6bulo frontal.

Sintomas de demencia pueden aparecer en diversas situaciones
durante el curso de la esquizofrenia. Mientras que un deterioro intelectual
puede observarse en un episodio psicotico agudo, algunos subtipos presentan
un deterioro intelectual progresivo en los periodos libres de sintomas psicoéticos.
Por dltimo, pacientes con esquizofrenia crénica experimentan un deterioro
intelectual tardio pero progresivo.

Términos clasicos como “estado deficitario”, “estado residual” o “estado
de deterioro psicolégico” hacen referencia, probablemente, a la combinacion

de dos fendmenos, sintomas negativos y deterioro cognitivo que en algunas
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ocasiones se debe también a dos procesos, el propio de la enfermedad y el
debido a la institucionalizacion.

Durante los periodos psicoticos, el lenguaje, el pensamiento y los
movimientos de los pacientes pueden estar profundamente alterados.
Trastornos mnésicos, desorientacion, dificultades en el calculo y en la
abstraccion pueden estar presentes de forma simultdnea con los trastornos del
contenido del pensamiento, las alucinaciones y una desorganizacion
conceptual.

Existen evidencias de que los sintomas negativos y el deterioro cognitivo
de la esquizofrenia tienen alteraciones comunes en la estructura del cerebro.
Asi pues, un aumento del tamafio ventricular en pacientes esquizofrénicos
detectado en la tomografia axial computarizada esta asociado con menores
puntuaciones en el Mini-Mental State Examination, un mayor nimero de
sintomas negativos y un inicio precoz de la enfermedad.

Valoraciones neuropsicolégicas en pacientes esquizofrénicos sugieren
gue algunos de ellos presentan un deterioro cognitivo y que obtienen peores
resultados en pruebas de memoria, inteligencia y habilidades psicomotoras.
Este peor rendimiento intelectual se ha correlacionado con una disminucidon
del flujo sanguineo frontal.

A pesar de que en la mayoria de los casos la esquizofrenia se inicia en la
segunda y tercera décadas de la vida, se acepta que también se puede
desarrollar en etapas tardias de la vida. La esquizofrenia de inicio tardio es
similar a la de inicio precoz en cuanto al perfil sintomatico, curso y respuesta al
tratamiento; sin embargo, la primera presenta con menor frecuencia
desorganizacion conceptual y menor deterioro de la personalidad. Un cuadro
clinico caracterizado por embotamiento afectivo, conductas inapropiadas,
pérdida de la capacidad de autocuidarse, alteraciones en las relaciones
sociales, falta de motivacion y disprosexia, puede ser compatible con una
esquizofrenia, una enfermedad del I6bulo frontal o una demencia en estadio
avanzado, lo que obliga a esmerarse para un correcto diagnostico diferencial.
En la enfermedad de Alzheimer es dificil encontrar algunos sintomas de primer
rango como la difusiéon del pensamiento; ademas, las alucinaciones visuales
son mas frecuentes que las auditivas, cuando en la esquizofrenia es a la

inversa. Las ideas delrantes de las demencias generalmente son vagas,
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desorganizadas, poco vivenciadas y variables, mientras que en la
esquizofrenia son fijas y tienden a ser complejas.

Existen diversos procesos neuroldgicos que producen sintomas que
pueden mimetizar la esquizofrenia. Estos cuadros psicoticos no esquizofrénicos
suelen ser particularmente habituales en alteraciones subcorticales limbicas
como la enfermedad de Huntington, calcificacion idiopatica de los ganglios
basales, lesiones focales subcorticales bilaterales y epilepsia del |6bulo

temporal.

3.- DEMENCIA Y TRASTORNO DE SOMATIZACION

En algunas ocasiones la demencia puede formar parte de una reaccion
de conversion de la misma forma que la amnesia, el mutismo o una
monoparesia. Sin embargo, la histeria no es un diagnéstico habitual, y menos
frecuente es la reaccidn conversiva de caracteristicas demenciales, por lo que
se puede considerar la pseudodemencia histérica como una entidad rara.

Recordemos que segun el DSM-IV-TR, la caracteristica esencial del
trastorno de somatizacidon es un patron de sintomas somaticos, recurrentes,
multiples y clinicamente significativos

Su diagndstico debe sospecharse cuando la intensidad del deterioro
cognitivo no puede explicarse por una alteracién médica ni psiquiatrica y
cuando las discapacidades expresadas por el paciente discrepan de su
conducta.

El diagnéstico de un deterioro cognitivo psicogeno puede ser dificultoso
cuando coexisten alteraciones estructurales. La demencia histérica en
ocasiones se observa en personas con disminucidn psiquica o con una
alteracion cerebral conocida.

El sindrome de Ganser o el sindrome de respuestas aproximadas que
consiste en un desorden de tipo psiquiatrico caracterizado por un
comportamiento que se cree tipico de una psicosis, dando contestaciones
equivocadas o sin sentido y haciendo cosas sin sentido. Las respuestas dadas
sin embargo, revelan que el paciente ha entendido la pregunta. Las rapidas
repuestas y la retencién de los detalles son diferentes de las que se observan
en la demencia. Este comportamiento es bastante frecuente en sujetos

encarcelados que esperan un interrogatorio, con la intenciéon de influir sobre el
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forense o el jurado. Se considera una variante de la demencia histérica. Sin
embargo, las respuestas incorrectas pero cercanas a la realidad son sélo un
sintoma de los multiples que conforman este cuadro clinico en el que se
incluye, ademas, una alteracion de la conciencia, con la consiguiente
amnesia del episodio, alucinaciones y cambios motores o sensoriales similares
a los observados en una reaccion de conversion.

A pesar de que inicialmente se describi6 en prisioneros y que
generalmente se aprecia en personas en las cuales es evidente alguna tipo de
ganancia secundaria, también se ha descrito en una amplia variedad de

alteraciones neuroldgicas, toxicometabdlicas y en estados psicoticos.
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CAPITULO 12.

DISENO DE INVESTIGACION

Mediante lo expuesto en este apartado, pretendemos describir el modo
en que se va a realizar la investigacion, tanto en lo referente a la disposicion y
enlace de los elementos que intervienen en ella, como en lo relativo al plan a
seguir en la obtencion y tratamiento de los datos necesarios para verificarla.

Creemos oportuno comenzar sefialando que el objetivo ultimo de este
trabajo, es el desarrollo de un modelo matematico de diagndstico del
deterioro cognitivo, disefiado en base al deterioro real que las distintas
patologias generan en las diferentes funciones cognitivas.

Para el desarrollo del citado modelo, partimos del hecho de que en
nuestro contexto, no se puede definir un perfil Gnico y unitario de deterioro
cognitivo, con una afectacion de funciones cognitivas comun que permita el
desarrollo de un programa global de diagndstico e intervencidn. Por lo tanto el
modelo de diagnostico para el deterioro cognitivo que presentamos, esta
disefiado atendiendo a las caracteristicas diferenciales de los distintos grupos
clinicos, que conforman la poblaciobn de mayores con deterioro cognitivo
objeto de este estudio.

Podriamos afirmar por lo tanto, que la caracteristica Ultima y definitoria
del modelo que presentamos, es el hecho de estar basado en el perfil de
disfunciones cognitivas concretas de los sujetos a los que se va a aplicar. Esto
es posible porque la evaluacién parte de una premisa demostrada en los
primeros capitulos del trabajo: “cada patologia que produce deterioro
coghnitivo, afecta a diferentes funciones cognitivas, en diferente nivel y con un
curso de deterioro distinto”. Por ello, el programa esta formado por ecuaciones
constituidas por funciones cognitivas diferentes y ponderadas con pesos
distintos, lo que permite diagnosticar la patologia concreta que genera el perfil
preciso de deficiencias que presentan los diferentes sujetos con deterioro
cognitivo.

Asi pues, no es este un modelo global aplicable de igual manera a

cualquier mayor con deterioro cognitivo, sino un programa gque nos posibilita,
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identificar los diferentes grupos con funciones deterioradas comunes.
Presentamos seguidamente de una manera especifica los diferentes

objetivos de la investigacion:

1.- OBJETIVOS DE LA INVESTIGACION.

1.1.- OBJETIVOS GENERALES DE NUESTRO TRABAJO

1.1.1. OBJETIVO GENERAL

Determinar cudles son las funciones cognitivas alteradas y el
grado de deterioro de las mismas en cada una de las patologia mas
comunes gue cursa con trastornos cognitivos para, de este modo,
poder optimizar el proceso de diagnostico e intervencion basandonos

en criterios mas ajustados a la realidad de cada patologia.

Para la consecucion de este objetivo general se desarrollaron los

siguientes objetivos especificos.

1.1.1.1. Objetivo 1.
Realizar una descripcion cualitativa del comportamiento de las
funciones cognitivas mas relevantes en diferentes patologias que cursan

con trastornos cognitivos.

1.1.1.2. Objetivo 2.
Analizar la existencia de diferencias en el grado de deterioro de
diferentes funciones cognitivas entre distintas patologias que cursan

con trastornos cognitivos.

1.1.1.3. Objetivo 3.
Definir los perfiles cognitivos de cada uno de las patologias

estudiadas.
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1.1.1.4. Objetivo 4.
Desarrollar diferentes modelos matematicos que nos permitan
clasificar adecuadamente a los mayores con problemas cognitivos en

alguna de las categorias diagnésticas utilizadas en nuestro trabajo.

2.- INSTRUMENTOS DE EVALUACION UTILIZADOS.

2.1.- EL CAMDEX COMO SISTEMA DE EVALUACION DE LA DEMENCIA.

Las primeras entrevistas estructuradas, como el Present State
Examination (PSE) y la Diagnostic Interview Schedule (DIS), se crearon para el
diagnodstico psiquiatrico general y por ello disponian de pocos elementos
especificos para la deteccion y estudio de las demencias, por lo que pronto
aparecio la necesidad de adaptar o crear instrumentos dirigidos al estudio de
la poblacion geriatrica y de las demencias en particular. A consecuencia de
este vacio se construy6, entre otros instrumentos, el CAMDEX.

Para tener una visibn global del deterioro mental del anciano y
diagnosticar de forma fiable la demencia, especialmente en sus estadios
iniciales y medios, es necesario tener en cuenta tres aspectos
complementarios: 1) la utilizacién de criterios estandarizados (tipo DSM o CIE) o
entrevistas estructuradas, 2) la evaluacion valida y fiable de la gravedad y
extension del deterioro cognoscitivo, y 3) el examen de la conducta y de la
adaptacion a la vida diaria, independiente del diagnéstico clinico y del
deterioro cognoscitivo valorado por los test.

El CAMDEX (The Cambridge Mental Disorders of the Elderly Examination)
pretende dar una vision globalizadora de los trastornos demenciales aunando
estos tres enfoques. Es un instrumento estandarizado, desarrollado por Roth y
cols. en 1986 y adaptado a nuestro medio por Llinas y cols. en 1990 que
incorpora en una prueba Unica todos los elementos necesarios para: a) hacer
el diagnostico clinico de los tipos méas habituales de demencia - Degenerativa
primaria tipo Alzheimer, Vascular, Mixta (Alzheimer-Vascular) y secundaria a
enfermedad organica, y b) detectar estas demencias en un estadio incipiente.
Aunque esta dirigido esencialmente al diagnéstico de demencia, también
cubre los diagndsticos diferenciales mas frecuentes en los ancianos: depresion,

deliium y estados paranoides. El diagnoéstico clinico se realiza a partir del
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registro de sintomas del pasado, la forma de inicio y el curso evolutivo de los
mismos y la valoracion del estado mental actual. Incorpora asi mismo otros
datos que pueden ser (tiles, como los antecedentes médicos y psiquiatricos y
la historia familiar.

El CAMDEX permite: 1) diagnosticar las demencias mediante el uso de
criterios clinicos operativos y estandarizados propios; 2) valorar la intensidad del
deterioro cognoscitivo, y 3) registrar la conducta y adaptacion de los
pacientes independientemente del diagndstico y del deterioro cognoscitivo.

La informacién es recogida tanto del propio paciente como de un
familiar u otra persona que le conozca bien, requisito imprescindible para
valorar de forma fiable a sujetos con patologia de sus funciones superiores.
Incluye una mini-bateria neuropsicolégica propia: el Cambrige Cognitive
Examination (CAMCOG), ademas del MMSE y los 10 items mas discriminativos
del Abreviated Mental Test (AMT) de Hodkinson. Contiene también la Escala
de Isquemia de Hachinski, la Escala de Demencia de Blessed, tres escalas
elaboradas por los autores para faciltar el diagnoéstico diferencial
(Organicidad, Demencia Multinfarto y Depresion), una exploracion fisica y
neurolégica sencillas, una bateria analitica y el escaner cerebral.

La adaptacion espafiola considerd oportuno respetar en todo lo posible
la version original. SOlo fueron sustituidos los items ligados a la cultura
anglosajona que, cuando fueron presentados a sujetos de cultura latina,
tuvieron mal rendimiento. También se incluyeron tres items adicionales para
obtener el Mini-Examen Cognoscitivo (MEC), un instrumento validado, y una de
las pruebas de cribado mas utilizadas en nuestro pais.

Se ha comprobado que tienen un buen nivel de fiabilidad
interexaminador y con conocimientos previos de psicopatologia se aprende a
administrar con pocas sesiones de entrenamiento, lo que le convierte en un
instrumento muy asequible.

El tiempo de administracion es de 90 minutos aproximadamente, y

permite obtener informacién muy diversa:

2.1.1. HISTORIA CLINICA DEL PACIENTE
Se obtiene informacién sociodemografica, estado mental, inicio y curso

de la enfermedad, antecedentes personales y familiares, estado actual y
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tratamientos que esté realizando. Se completa a partir de la informacion

aportada por el paciente e informante.

2.1.2. EXPLORACION PSICOPATOLOGICA

A partir de los items de la entrevista al paciente y al informante, y de las
observaciones del entrevistador, se recoge la presencia de sintomatologia
depresiva, ansiosa y psicética.

2.1.3. EXAMEN FiSICO Y NEUROLOGICO

Se trata de una exploracion clinico-neuroldgica sencilla que engloba el
examen de la tension arterial, los reflejos osteotendinosos y plantares, la
marcha, los trastornos de la audicion y de la vision, movimientos anormales y
parkinsonismo. Esta diseflada para identificar signos de enfermedad
cerebrovascular y de otras entidades neurolégicas que pueden cursar con
demencia.

2.1.4. EXAMEN NEUROPSICOLOGICO

Se realiza una exploracién neuropsicolégica amplia teniendo en cuenta
tres aspectos relevantes en las demencias: emocional, funcional y cognitivo.
2.2.- SECCIONES DEL CAMDEX

El CAMDEX consta de 9 secciones: a) Entrevista con el paciente/sujeto;
b) Examen cognitivo; c) Observaciones del entrevistador; d) Examen fisico; e)
Pruebas analiticas; f) Lista de medicamentos concomitantes; g) Informacion
adicional; h) Entrevista con la persona informante, e i) Informacién adicional
del informante.

En la primera hoja se registran los datos sociodemograficos elementales,
incluyendo la ocupacion laboral principal que orienta sobre el nivel
sociocultural del paciente.

Seccidn A: Es una entrevista psiquiatrica estructurada que se efectua al
paciente para valorar su estado mental actual (54 items) y sus antecedentes
personales (12 items) y familiares (34 items). Las tres primeras preguntas son el
nombre completo, edad y fecha de nacimiento del paciente, y se utilizan
para detectar aquellos pacientes con un deterioro cognitivo severo: si no
responde satisfactoriamente a dos de ellas se pasa directamente a la seccidn
siguiente que es la mini-bateria neuropsicolégica (CAMCOG). Si se puede

administrar, la seccién A valora sintomas de psicosis organicas, psicosis
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funcionales paranoides y depresion. También recoge antecedentes personales
y familiares, e informacién sobre nivel educacional y "modus vivendi" actual.

Seccidén B: Es el examen cognitivo (CAMCOG) que evalia de forma
objetiva una amplia gama de funciones superiores: la orientacion, el lenguaje,
la memoria, la praxis, la atencion, el pensamiento abstracto, la percepciéony el
calculo. Este test, que consta de 60 items (63 en la version espafiola), incluye
todos los del MMSE (6), y en la version espafiola se han afadido otros tres mas
para incluir la adaptacion espafola (MEC).

Seccidn C: Se basa en el registro, mediante una tabla estandarizada, de
diversas manifestaciones observadas en el sujeto durante la entrevista (25
ftems), que evallan el aspecto externo, comportamiento, estado de animo,
lenguaje, curso y contenido del pensamiento, nivel de introspeccion y nivel de
conciencia. Esta seccion debe completarse al final de la entrevista y necesita
experiencia en valoracién psicopatolégica.

Seccibn D: Es una exploraciéon clinico-neurolégica sencilla que
comprende el examen de la tensidon arterial, los reflejos osteotendinosos y
plantares, la marcha, los trastornos de la audicion y de la visibn, movimientos
anormales y parkinsonismo (13 items). Esta pensada fundamentalmente para
identificar las demencias secundarias.

Seccidn E: Sirve para registrar los datos analiticos y pruebas por imagen
recogidos: hemograma, niveles séricos de vitamina B-12, acido félico, urea,
electrolitos, enzimas hepaticas y hormonas tiroideas, serologia Iuética,
radiografias simples de craneo, escaner cerebral o resonancia magnética
cerebral (9 items).

Seccion F: Se registran las medicinas que toma el paciente y el tiempo
gue ha tomado cada una.

Seccién G: Es una hoja en blanco para anotaciones adicionales a la
entrevista y sirve de complemento a las preguntas estructuradas.

Seccidn H: Es una entrevista estructurada que se efectia a un familiar o
cuidador que conozca bien al sujeto. Valora los cambios de personalidad,
dificultades en la vida diaria, alteraciones cognitivas, la presencia de
sintomatologia depresiva o paranoide (57 items) e investiga los antecedentes
personales (16 items) y familiares mas relevantes (23 items). Las preguntas

incluyen los items de la Escala de Demencia de Blessed. La entrevista se realiza

284



Capitulo 12

en ausencia del paciente.

2.3.-VALORACION DE LA FUNCION COGNITIVA

Desde un punto de vista cognitivo, el CAMDEX incluye tres pruebas de
screening de uso comun en el campo de las demencias, lo que favorece la
confrontacion de los resultados: el Mini Mental State Examination (MMSE), el
Abreviated Mental Test (AMT) y el MEC. Asi mismo, cuenta con un instrumento

cognitivo propio del CAMDEX, el Cambrige Cognitive Examination (CAMCOG).

2.3.1. VALORACION A PARTIR DE LA ENTREVISTA

El deterioro cognitivo es investigado en varias de las secciones del
CAMDEX. En la Seccidon A se pregunta al propio sujeto acerca de dificultades
gue observa en su memoria, si pierde con frecuencia los objetos o si se
desorienta en lugares conocidos. En la Seccién H los familiares informan sobre
la memoria, la capacidad de concentracion y otros aspectos de la actividad

mental.

2.3.2. VALORACION OBJETIVA

A partir de la Seccibn B se obtienen dos medidas objetivas del
funcionamiento cognitivo: la proporcionada por el MMSE (y el MEC en la
version espafiola) y la obtenida del CAMCOG (Cambrige Cognitive
Examination). Este instrumento ha demostrado tener una alta sensibilidad y
especificidad para discriminar entre pacientes organicos y no organicos. Se
puede obtener una puntuacién maxima de 107, estableciéndose como puntos
de corte 69/70. Sus principales ventajas respecto al MMSE son: a) cubre un
rango mas amplio de funciones cognitivas, b) detecta estadios medios de
deterioro cognitivo y c) evita el efecto "techo". Sin embargo, debido a un
efecto "suelo", se solapan los rendimientos del test entre los pacientes con
demencia ligera y los que tienen demencia moderada/ severa.

Las areas evaluadas son:

> Orientacion: tiempo y espacio.

> Lenguaje, comprension: respuesta motora y verbal, comprension
lectora; expresion: denominacion, definiciones, repeticién, lenguaje

espontaneo.
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> Memoria: fijacion; recuerdo: imagenes, informacion reciente y
remota; reconocimiento.

> Atencién-Concentracion.

> Praxis: copia y dibujo; escritura: espontanea, dictada; praxis:

ideacional, ideomotora; reconocimiento tactil.

> Céalculo

> Pensamiento Abstracto: semejanzas.

> Percepcién Visual: reconocimiento de personas, objetos,
funciones.

2.3.3. VALORACION CRITICA

Para valorar adecuadamente los resultados del CAMCOG, al igual que
con otras escalas cognitivas, deben tenerse en cuenta los factores no
coghnitivos que lo alteran tales como la edad, el nivel educacional y los déficit
auditivos y visuales, aunque no la depresidon. Los pacientes con una baja
escolarizacion y los pacientes mas ancianos (78 o mas afos) son
deficientemente discriminados por el CAMCOG si no tienen demencia o
tienen una demencia minima. Estos sujetos se benefician de los efectos de
aprendizaje si se efectua una segunda evaluacion al poco tiempo, cosa que
no sucede con los que padecen una demencia moderada o severa quienes

no obtienen mejores rendimientos en la repeticion.

2.4.- VALORACION PSICOPATOLOGICA A PARTIR DE LA ENTREVISTA

La Seccién A contiene 37 items que investigan la presencia de
alteraciones psicopatolégicas mediante la entrevista con el paciente. Estos
ftems estdn dirigidos a valoracion de un sindrome depresivo y/o ansioso y
detectar la presencia de sintomas psicética. A partir de los 25 items de la
Seccion C el entrevistador valora el aspecto y conductas indicadoras de
psicopatoldégica aparecidas durante la entrevista. Para completar esta
seccidon se requiere entrenamiento y habilidad en la exploracion
psicopatoldgica clinica. Finalmente en la Seccidon H contiene tan solo 7 items
para valorar con el informante alteraciones psicopatolégicas no cognitivas,
estados depresivos y paranoides.

A nivel psicopatolégico se hace una amplia recogida de sintomatologia

286



Capitulo 12

depresiva, siendo mas deficitaria en otros grupos sindrémicos, ansiedad,
sintomas psicéticos y obnubilacion/delirium y otros trastornos de conducta y
comportamiento; todos ellos relevantes para llevar a cabo un correcto

diagnéstico diferencial.

2.4.1. ESTADOS CONTUSIONALES.

Se efectla una pregunta diana en la Seccién H y en caso afirmativo se
establece la duracién de los episodios y el tiempo desde el inicio mediante 4
ftems adicionales. Otros muchos items (hasta 47), repartidos en todas las
Secciones, proporcionan la informacion suficiente para efectuar un
diagnostico clinico CAMDEX, DSM-III-R (14) o CIE-10.

2.4.2. DEPRESION

En la Seccidn A hay 28 items que recogen sintomatologia depresiva, 7
de los cuales van dirigidos a establecer un diagnéstico de depresion
enddgena y 3 para el diagnéstico de depresidon psicética. En la Seccidén H se
pregunta al informante sobre el estado de animo del sujeto. Hay 3 items que
valoran anhedonia, sentimientos de culpa injustificados e hipotimia; en caso

afirmativo se intenta establecer duracioén e inicio.

2.4.3. Trastornos paranoides y otros rasgos psicoticos

Su presencia actual se explora mediante 6 items en la Seccidon A, 5 items
en la Seccion Cy 2 en la Seccion H. Van dirigidos a establecer la presencia de
trastornos sensoperceptivos (alucinaciones auditivas y visuales), ideas
delirantes de autoreferencia, de control y delirios somaticos hipondriacos,
nihilisticos o sexuales. También se recogen antecedentes personales y

familiares de estos trastornos mediante 2 items en las Secciones Ay H.

2.4.4. Trastornos de ansiedad
En la Seccién A hay 7 items dirigidos a valorar sintomatologia ansiosa,
dos de los cuales son preguntas clave, uno para establecer la presencia de un

sindrome agorafdbico y el otro para crisis de angustia.
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2.5.- ESCALAS DIAGNOSTICAS DEL CAMDEX

Las escalas del CAMDEX se basan en el andlisis de los items de la
primera versidn y han sido construidas pensando en el diagndstico diferencial.
Han mostrado un adecuado grado de validez, de fiabiidad y de

independencia.

2.5.1. ESCALA DE ORGANICIDAD

Es un instrumento propio del CAMDEX. Consta de 18 items, 14 de los
cuales provienen de la entrevista con el familiar informante, 2 de las
observaciones del entrevistador y los otros 2 de la entrevista con el paciente
(preguntas sobre edad y fecha de nacimiento). Discrimina entre los trastornos

organico-cerebrales (demencias y estados confusionales) y depresion.

2.5.2. ESCALAS PARA LA DEMENCIA VASCULAR

1. Escala de Isquemia de Hachinski: Esta escala fue confeccionada
para diferenciar clinicamente la enfermedad de Alzheimer de la demencia
multiinfartica y de la mixta, y se correspondia a la nosologia de finales de los 70
en la que la demencia multinfartica practicamente monopolizaba las
demencias vasculares.

2. Escala de demencia multiinfarto (MID): Diez de sus 12 items recogen
datos proporcionados por el informante. Valora el inicio y evolucion del
proceso, y los antecedentes personales y familiares de enfermedades cerebro-
vasculares. Discrimina entre las demencias degenerativas primarias y las

vasculares.

2.5.3. ESCALA DE DEPRESION

El CAMDEX evalla sintomas depresivos en 20 items de la Seccién A, y en
varias preguntas que, al respecto, se hacen al familiar. La escala de depresion
ha sido construida con los 14 items mas discriminativos: 10 de la entrevista con

el paciente y 4 de la entrevista al informante.

2.6.- VALORACION DE LA GRAVEDAD DE LA DEMENCIA
Se obtienen medidas de la gravedad de la demencia a partir de los

resultados obtenidos en el CAMCOG, en la escala de demencia de Blessed y
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en los criterios clinicos definidos a tal efecto.

2.6.1. MEDIANTE LA ENTREVISTA

El CAMDEX da unas pautas para clasificar la demencia segin su grado
de intensidad, en 4 distintos niveles (demencia minima, ligera, moderada y
severa) que dada la considerable variacion de la gama de sintomas existentes
deben utilizarse de forma flexible, seleccionando aquel perfi que mas se
aproxime al cuadro clinico que presenta el paciente. El término de demencia
minima es un concepto experimental que se define como "un deterioro
limitado y variable de la memoria a corto plazo, errores leves y variables de la
orientacion, errores de juicio ocasionales y errores aislados en tareas
profesionales o domésticas, sin que esté afectada la capacidad de cuidar de
si mismo ni la vida emocional". Este concepto ha demostrado tener una validez
dudosa ya que solo la mitad de los pacientes con este diagnostico cumplieron
criterios de demencia o habian empeorado cuando se les volvié a valorar 2
afos mas tarde. En cambio, el diagndstico de demencia se confirmé en el 95%
de los pacientes que 2 afos antes se habian catalogado con un nivel de

gravedad ligero, moderado o severo de su demencia.

2.6.2. MEDIANTE LA ESCALA DE DEMENCIA DE BLESSED

La Seccion H contiene 8 items que valoran cambios en la realizacion de
actividades cotidianas y 3 iftems que valoran cambio en los habitos
(dificultades para comer, vestirse y control de esfinteres) pertenecientes a la

escala de demencia de Blessed.

2.6.3. MEDIANTE EL CAMCOG
La puntuacién del CAMCOG es un indicador de la intensidad del déficit

coghnitivo en los pacientes dementes.

3.- DELIMITACION Y TRATAMIENTO DE LA POBLACION MARCO.

Una vez definido el problema a investigar, formuladas las hipotesis,
determinadas las dimensiones e indicadores de las variables vy

delimitado el campo de investigacion, se hace preciso decidir cuales
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van a ser las caracteristicas que definan la muestra representativa de la
poblacion estudiada.

Los elementos principales que componen la muestra son la base y
la unidad de la misma. La base de la muestra, es la poblacion de la que
se obtiene o saca la muestra. Y las unidades de la muestra son cada

uno de los elementos que comprenden su base.

3.1 ESPECIFICACION DEL UNIVERSO.

Como poblacion base de nuestra investigacion, utilizaremos los
sujetos residentes de derecho de la Provincia de Granada mayores de
55 aflos y con una puntuacion en el MMS de 9 puntos o superior.

Como ya se indico en la introduccion del presente trabajo, para
el desarrollo esta investigacidon se utilizaron cinco poblaciones de

estudio diferentes. Los grupos clinicos fueron:

» Grupo 0.- Mayores diagnosticados de deterioro cognitivo asociado al
envejecimiento, este grupo se utilizdé como grupo de control ya que el
deterioro presentado por los distintos sujetos no era achacable a una
patologia concreta si no al propio proceso de envejecimiento.

« Grupo 1.- Mayores diagnosticados de Demencia tipo Alzheimer.

« Grupo 2.- Mayores diagnosticados de Demencia de tipo Vascular.

»« Grupo 3.- Mayores diagnosticados de deterioro cognitivo asociado a un
trastorno de tipo depresivo.

»« Grupo 4.- Mayores diagnosticados de deterioro cognitivo asociado a un

trastorno de tipo psiquiatrico.

3.2.- DESCRIPCION DE LA MUESTRA UTILIZADA EN LA EN LA INVESTIGACION.

Las principales caracteristicas de segmentacion de la muestra

utilizada fueron las siguientes:

A.- Edad.

Como puede observarse en la tabla siguiente, la media de edad
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de los sujetos que componen la muestra de investigacion seria de 76
afos, oscilando estas edades en un rango de 42 afos, lo que
comprenderia a sujetos con edades que van de los 57 afios los mas

jovenes a los 99 afos el sujeto mas anciano.

N Validos | 354
Perdidos | O
Media 76,93
Mediana 76,00
Desv. tip. 7,681
Varianza 58,993
Rango 42
Minimo 57
Maximo 99

Tabla 40. Estadisticos descriptivos de la muestra en_funcion de la variable edad.

Una representacion visual de los anteriores datos puede observarse en

el gréafico siguiente:
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Grdfico 16. Descripcion de frecuencias y ajuste a la curva normal de la muestra en funcion de la variable edad.

B.- Género.

En cuanto al género de los sujetos estudiados como se puede apreciar
en la tabla y el gréafico siguientes, nos encontramos con un 43,8% de hombres y
un 56,2% de mujeres, cifras que coinciden con los porcentajes poblacionales

para estos grupos de edad.
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Frecuencia | Porcentaje | Porcentaje acumulado

Validos Hombres | 155 43,8% 43,8%
Mujeres | 199 56,2% 100,0%
Total 354 100,0%

Tabla 41 Estadisticos descriptivos de la muestra en funcion de la variable género.

Género

@ Hombres
@ Mujeres

Gridfico 17 Porcentajes de la muestra en funcion del Género.

C.- Grupo clinico de pertenencia.

La muestra de estudio se segment6 en cinco grupos clinicos en funcién
de la patologia que habia originado el deterioro cognitivo.

La frecuencia y porcentajes de sujetos que componen cada uno de los

distintos grupos clinicos puede observarse en la tabla siguiente:

. . Porcentaje Porcentaje
Frecuencia Porcentaje .
valido acumulado
Validos GRUPO CONTROL 85 24,0 24,7 24,7
DSTA 90 25,4 26,2 50,9
DEMENCIA
VASCULAR 45 12,7 13,1 64,0
TRASTORNO
DEPRESIVO 54 153 15,7 79,7
OTROS TRASTORNOS 70 198 203 100,0
PSIC
Total 344 97,2 100,0
Perdidos Sistema 10 2,8
Total 354 100,0

Tabla 42 Estadisticos descriptivos de la muestra en funcion de la variable grupo clinico de pertenencia.
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GRUPOS CLINICOS.

GRUPO
= CONTROL

@ DSTA

o DEMENCIA
VASCULAR

m TRASTORNO
DEPRESIVO
OTROS

O TRASTORNOS
PSIC

@ Perdido

Gridfico 18 Porcentajes de la muestra en funcion del grupo clinico de pertenencia.

293






TERCERA PARTE.
ANALISIS DE LOS DATOS.







CAPITULO 13.

DESCRIPCION DE LAS DIFERENTES VARIABLES
COGNITIVAS PARA CADA UNA DE
LAS MUESTRAS CLINICAS

El objetivo de este primer capitulo es doble, en primer lugar, se pretende
realizar una descripcion cualitativa de las diferentes muestras clinicas,
comparando el comportamiento de cada una de las variables cognitivas en
cada una de ellas y, en segundo lugar, comprobar si para las muestras
analizadas, las variables cognitivas cumplen los requisitos minimos que exigen los
analisis estadisticos que iremos desarrollando a lo largo de los capitulos
siguientes.

A continuaciéon describiremos el comportamiento estadistico de cada

una de las muestras clinicas estudiadas:

1.- CARACTERISTICAS COGNITIVAS DE LOS MAYORES CON DETERIORO
COGNITIVO ASOCIADO AL ENVEJECIMIENTO. (GRUPO DE CONTROL).

1.1. VARIABLE ORIENTACION.

En primer lugar, presentamos los estadisticos descriptivos para esta
variable. Los primeros indicadores, nos dan informacioén respecto de las medidas
de tendencia central, después vendrian los estadisticos de dispersion,
posteriormente, aquellos que hacen referencia a la amplitud de la dispersion y
por ultimo los coeficientes que describen la curva (simetria y apuntamiento).

Descriptivos

DIAGNOSTICO PRINCIPAL Estadistico Error tip.
GRUPO CONTROL Media 7,04 ,257

Intervalo de confianza | Limite inferior 6,52

para la media al 95% Limite superior 7,55

Media recortada al 5% 7,18

Mediana 8,00

Varianza 5,630

Desv. tip. 2,373

Minimo 1

Maximo 10

Rango 9

Amplitud intercuartil 4

Asimetria -,875 ,261

Curtosis -,029 ,517

Tabla 43 Estadisticos descriptivos de la funcion cognitiva “Orientacion” para el grupo clinico de mayores con “Deterioro
cognitivo asociado al envejecimiento”.
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Respecto a los indices de tendencia central, puede apreciarse como el
Grupo de control presenta una media muestral superiores a 7 puntos para un
rango maximo de 10 puntos, la puntuacion de esta funcidn cognitiva para la
poblacién de sujetos con DECAE, oscilaria para un intervalo de confianza del
95% entre 6,52y 7,55 puntos.

La dispersion de las puntuaciones es como se puede ver por desviacion
tipica de 2,73 puntos, siendo la segunda dispersion mas alta después del grupo
con otros trastornos psiquiatricos.

Respecto a la descripcion de la curva, puede apreciarse tanto por los
coeficientes de asimetria como por las pruebas graficas que presentaremos a
continuacién, como este grupo presentan un sesgo negativo.

El coeficiente de curtosis nos muestra que la distribucion del grupo de
control practicamente ajusta su altura a la de la curva normal (Curtosis -,029),
aunque la curva seria ligeramente mas achatada.

Presentamos seguidamente las graficas que intentan ser una imagen en
donde se aprecien mejor los indices de apuntamiento y asimetria, asi como un

bosquejo del ajuste de las diferentes distribuciones a la curva normal.

orientac

Frecuencia

Mean = 7,04
Std. Dev. = 2,373
T T T T T T N=85

0 2 4 6 8 10 12

orientac

Grdfico 19 Distribucion de frecuencias de la funcion cognitiva “Orientacion” para el grupo de mayores diagnosticados de
“Deterioro cognitivo asociado al envejecimiento”.

Respecto de la normalidad de las distribuciones, y aunque someramente
ya se pudo apreciar en el grafico anterior, analizamos la bondad de ajuste de
las distribuciones a la curva normal, realizada mediante los test de Kolmogorov-
Smirnov y de Shapiro-Wilk, asi como mediante el analisis de las representaciones
graficas de las diferencias en puntuaciones estudentizadas entre las frecuencias

observadas y la curva normal.
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DIAGNOSTICO PRINCIPAL Kolmogorov-Smirnov(a) Shapiro-Wilk

GRUPO CONTROL 223 | 85 | ,000 895 | 85 | ,000

Tabla 44 Test de ajuste a la curva normal de la funcion cognitiva “Orientacion” mediante la prueba de Kolnrogorov-Smirmov y
de Shapiro-Wilk para la muestra de mayores diagnosticados de “Deterioro cognitivo asociado al envejecimiento”.

Obsérvese como el test de K-S, presenta diferencias estadisticamente
significativas, por lo que se debe aceptar la hipoétesis alternativa que afirma que
nuestras distribuciones se diferencian de la distribuciéon normal. Aunque como
vemos como en las graficas siguientes, los sujetos se sitlan sobre la diagonal

principal lo que es indicativo de que se acercan al supuesto de normalidad.

Gréfico Q-Q normal de orientac Gréfico Q-Q normal sin tendencias de orientac

para dpr= GRUPO CONTROL para dpr= GRUPO CONTROL

0.2

°

Desv. de normal
o
~
I

Normal esperado

T T T T T T T T T T T T T
0 2 4 6 8 10 12 0 2 4 6 8 10

Valor observado Valor observado

Gridfico 20 Grafico Q-Q normal y O-Q normal sin tendencia de la funcion cognitiva “Orientacion” para el grupo de mayores
con “Deterioro cognitivo asociado al envejecimiento”.

1.2. VARIABLE LENGUAJE.

Para un correcto andlisis de las variables relacionadas con el lenguaje,
diferenciaremos entre “Lenguaje comprensivo”, “Lenguaje expresivo” y una
variable que denominaremos como “Lenguaje total” y que intenta ser una

medicién global de este factor.

LENGUAJE COMPRENSIVO

De la tabla que se muestran en primer lugar y en las que se presentan los
estadisticos descriptivos en funcidon de esta variable cognoscitiva, se puede
concluir que:

Como puede observarse la puntuacidon media mas elevada seria la
alcanzada por este grupo, con 6,55 puntos. Puede verse también como la

puntuacion que divide a la muestra en dos partes iguales (mediana) es igual a 6
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puntos, la misma que la obtenida por las dos demencias, mientras que para la

muestra de sujetos con trastornos depresivos y con otros trastornos psiquiatricos

serfa de un punto menor.

Por otro lado, la dispersion de la muestra de sujetos diagnosticados con
DECAE seria de (DT = 1.585.) no siendo ni la muestra mas homogénea ni mas
dispersa de los grupos clinicos analizados. Con respecto a la amplitud de la

distribucion, seria de 5 puntos, menor que la de los grupo de los sujetos con

trastornos depresivos y otros trastornos psiquiatricos (rango = 8).

DIAGNOSTICO PRINCIPAL Estadistico Error tip.
GRUPO CONTROL Media 6,55 172
Intervalo de | Limite inferior 6,21
cmzrgli:n;;s\%ly?ara la Limite superior 6,89
Media recortada al 5% 6,56
Mediana 6,00
Varianza 2,512
Desv. Tip. 1,585
Minimo 4
Maximo 9
Rango 5
Amplitud intercuartil 3
Asimetria -,017 ,261
Curtosis -1,023 517

Tabla 45 Estadisticos descriptivos de la funcion cognitiva “1Lenguaje comprensivo” para el grupo clinico de mayores con

Respecto a las caracteristicas de las diferentes curvas, el grafico que

ilustran los coeficientes de asimetria y apuntamiento es el siguiente:

“Deterioro cognitivo asociado al envejecimiento”.

25—
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Mean = 6,55

N =85

Grdfico 21 Distribucion de frecuencias de la funcion cognitiva “Lenguaje comprensivo” para el grupo de mayores diagnosticados

T T T T T T
4 5 6 7 8 9

lengcom

de “Deterioro cognitivo asociado al envejecimiento’.

Std. Dev. = 1,585
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Como puede verse tanto en el grafico como en el coeficiente, la curva
tiene asimetria negativa. Respecto al apuntamiento de la curva, como se
puede apreciar por el coeficiente de curtosis y por la grafica, la curva seria

platicurtica (més achatada que la curva normal).

Gréfico Q-Q normal de lengcom Gréfico Q-Q normal sin tendencias de lengcom
para dpr= GRUPO CONTROL para dpr= GRUPO CONTROL
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T T T T T T T T T T T T
4 5 6 7 8 9 4 5 6 7 8 9
Valor observado Valor observado

Grifico 22 Grfico Q-Q normal y Q-Q normal sin tendencia de la funcion cognitiva “Lenguaje comprensivo” para el grupo de
mayores con “Deterioro cognitivo asociado al envejecimiento”.

En lo que al analisis del ajuste a la curva normal se refiere, presentamos en
primer lugar los graficos Graficos Q-Q normales y los Graficos Q-Q normales sin

tendencia asi como los estadisticos de Kolmogorov-Smirnov y Shapiro-Wilk

DIAGNOSTICO PRINCIPAL Kolmogorov-Smirnov(a) Shapiro-Wilk
Estadistico gl | Sig. Estadistico | gl | Sig.
GRUPO CONTROL ,154 85 | ,000 ,922 85 | ,000

Tabla 46 Test de ajuste a la curva normal de la funcion cognitiva “1enguaje comprensivo” mediante la prucba de Kolnrogorov-
Smirnov y de Shapiro-Wilk para la muestra de mayores diagnosticados de “Deterioro cognitivo asociado al envejecimiento”.

Como puede apreciarse tanto en la grafica como por la prueba de K-Sy

S-W las puntuaciones de esta variable cognitiva, no se distribuye normalmente.

LENGUAJE EXPRESIVO.
La descripcion de las caracteristicas para la presente muestra cinica, esta

marcada por las siguientes particularidades:
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DIAGNOSTICO PRINCIPAL Estadistico Error tip.
GRUPO CONTROL Media 11,00 ,303

Intervalo de confianza para la | Limite inferior 10,40

media al 95% Limite superior 11,60

Media recortada al 5% 11,01

Mediana 11,00

Varianza 7,810

Desv. Tip. 2,795

Minimo 4

Maximo 17

Rango 13

Amplitud intercuartil 4

Asimetria -,158 ,261

Curtosis -,042 ,517

Tabla 47 Estadisticos descriptivos de la funcion cognitiva “Lenguaje expresivo” para el grupo clinico de mayores con “Deterioro
cognitivo asociado al envejecimiento”.
En la tabla puede apreciarse como la media muestral seria de 11 puntos,

mientras que la muestra poblacional oscilaria para un intervalo de confianza del
95% entre 10.4 y 11.6 puntos, la mediana seria de 11 puntos. La puntuacion
media para este grupo clinico seria la mas altas si la comparamos con el resto
de los grupos. Igualmente, las puntuaciones son mas homogéneas en el grupo
de control pues tanto la varianza y la desviacion tipica como el rango son mas
pequefios para este grupo.

Las mencionadas diferencias pueden verse en el grafico de descripcion
de la muestra: Histograma

para dpr= GRUPO CONTROL

15 —

Frecuencia

3
Mean = 11
o Std. Dev. = 2,795

T 1 I T N =85
5 75 10 12,5 15 17,5

lengexpr

Grifico 23 Distribucidn de frecuencias de la funcion cognitiva “Lenguaje expresivo” para el grupo de mayores diagnosticados de
“Deterioro cognitivo asociado al envejecimiento”.

Tanto en los estadisticos de descripcion de la curva como en los graficos
anteriores, podemos observar que la asimetria es negativa, mientras que el
apuntamiento es en esta curva Platicurtica.

En el analisis del ajuste a la curva normal se obtuvieron los resultados que

a continuaciéon mostramos:
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DIAGNOSTICO PRINCIPAL Kolmogorov-Smirnov(a) Shapiro-Wilk
Estadistico gl Sig. Estadistico gl Sig.
GRUPO CONTROL ,100 85 ,035 | 976 85 ,115

Tabla 48 Test de ajuste a la curva normal de la funcion cognitiva “1enguaje expresivo” mediante la prueba de Kolnogorov-
Smiirnov y de Shapiro-Wilk para la muestra de mayores diagnosticados de “Deterioro cognitivo asociado al envejecimiento”.

La curva de la distribucion de las puntuaciones de los sujetos con DECAE
no se ajustaria a la curva normal segin ambos indicadores, asi segin el
indicador K-S, la puntuacién obtenida no seria significativa.

Mientras que con el indicador de S-W, la curva del grupo de control se
ajustaria a la curva normal.

Los anteriores resultados se pueden observar mediante los Graficos Q-Q
normales y Graficos Q-Q normales sin tendencia que se presentan a

continuacion:

Gréfico Q-Q normal de lengexpr Gréfico Q-Q normal sin tendencias de lengexpr
para dpr= GRUPO CONTROL para dpr= GRUPO CONTROL
2 ) 0.2
° ° o
— 0,1
1 o o
°

S 5 o ° °
< £ °
5 0 ’6 o
o c
3 © 0,1 o ©
3 °
£ 7
2 8 02

21 o 03

3~ 04— ©

T T T T T T T T T T T T T T T T
4 6 8 10 12 14 16 18 4 6 8 10 12 14 16 18
Valor observado Valor observado

Grdfico 24 Grafico Q-Q normal y Q-Q normal sin tendencia de la funcion cognitiva “1u je excpresivo” para el grupo de mayores
con “Deterioro cognitivo asociado al envejecimiento”.
Puede observarse el adecuado ajuste a la diagonal del grupo de

control.

LENGUAJE TOTAL.

Presentamos por ultimo un indicador construido con los dos anteriores y
gue daria una imagen global de la funcion evaluada.

Como en casos anteriores inicialmente presentaremos el analisis de los

estadisticos descriptivos:
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DIAGNOSTICO Estadistico Error
PRINCIPAL tip.
GRUPO CONTROL Media 17,79 ,398

Intervalo de confianza para la media al | Limite inferior 17,00

95% Limite superior 18,58

Media recortada al 5% 17,88

Mediana 17,00

Varianza 13,431

Desv. Tip. 3,665

Minimo 9

Maximo 24

Rango 15

Amplitud intercuartil 5

Asimetria -,222 ,261

Curtosis -,501 517

Tabla 49 Estadisticos descriptivos de la funcion cognitiva “Lenguaje Total” para el grupo clinico de mayores con “Deterioro cognitivo
asociado al envejecimiento”.

Lo primero que nos llama la atencién al analizar la tabla, es la importante
distancia del grupo de control al resto de los grupos evaluados, tanto en la
media como en la mediana. Ademas la dispersion de las respuestas es mucho
mayor entre los grupos clinicos que en el grupo de control como se puede ver
por la varianza, la desviacion tipica y el rango.

El punto mayor en esta variable cognitiva, es el obtenido justamente por
el grupo de control.

Respecto a las caracteristicas de la curva, sefialar en primer lugar que
como puede verse por los indices de asimetria, la curva para los sujetos
pertenecientes al grupo de control, tendria un sesgo negativo. En lo que al
apuntamiento se refiere, la curva es platicurtica.

La representacion grafica de la anterior curva puede apreciarse a

continuacion: Histograma

para dpr= GRUPO CONTROL

14 —

12— ]

10—

Frecuencia
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Mean = 17,79
Std. Dev. = 3,665
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lengt
Grdfico 25 Distribucion de frecnencias de la funcion cognitiva “Lenguaje Total” para el grupo de mayores diagnosticados de
“Deterioro cognitivo asociado al envejecimiento”.
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Respecto a la normalidad de la curva, puede apreciarse en el grafico

siguiente y en los test estadisticos que presentamos, que la distribucidon no se

ajusta a la curva normal.

Tabla 50 Test de ajuste a la curva normal de la fi
Shapiro-Wilk para la muestra de mayores diagnosticados de “Deterioro cogniti

S

DIAGNOSTICO PRINCIPAL Kolmogorov-Smirnov(a) | Shapiro-Wilk
Estadistico | gl | Sig. Estadistico | gl | Sig.
GRUPO CONTROL ,103 85 | ,027 | ,968 85 | ,032
wonitiva “T 4

e total” mediante la prueba de Kolprogorov-Smirnov y de

asociado al en

ot

Los anteriores datos quedan refrendados en los graficos Q-Q y en los

Gréficos Q-Q normales sin tendencia que se presentan a continuacion:

Gréfico Q-Q normal de lengt

para dpr= GRUPO CONTROL

Normal esperado

10 15 20
Valor observado

Desv. de normal

Gréfico Q-Q normal sin tendencias de lengt

para dpr= GRUPO CONTROL

0.2

0.1

T T
15 18

Valor observado

Gridfico 26 Grafico Q-Q normal y Q-Q normal sin tendencia de la funcion cognitiva “1enguaje total” para el grupo de mayores con
“Deterioro cognitivo asociado al envejecimiento”.

1.3. VARIABLE MEMORIA.

Al igual que sucedi6 al analizar la variable lenguaje, dividimos la

evaluacion de la variable cognitiva memoria en varias sub variables en funciéon

de los diferentes tipos de memoria existentes en la literatura al uso. Asi, los

resultados obtenidos para cada tipo de memoria fueron los siguientes:

MEMORIA DE APRENDIZAJE.

La tabla resumen de los estadisticos para cada esta muestra clinica fue

las siguientes:
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DIAGNOSTICO PRINCIPAL Estadistico E,gor
GRUPO CONTROL Media 7,49 444

Intervalo de confianza para la | Limite inferior 6,61

media al 95% Limite superior 8,38

Media recortada al 5% 7,51

Mediana 8,00

Varianza 16,753

Desv. Tip. 4,093

Minimo 0

Maximo 15

Rango 15

Amplitud intercuartil 6

Asimetria -,294 ,261

Curtosis -,639 ,517

Tabla 51 Estadisticos descriptivos de la funcion cognitiva “Memoria de aprendizaje” para el grupo clinico de mayores con “Deterioro
cognitivo asociado al envejecimiento”.

Se aprecia que la memoria de aprendizaje, parece ser mas eficaz en este
grupo junto con el grupo de los ancianos con disfunciones cognitivas asociadas
a trastornos depresivos. La desviacion tipica es muy similar para todos los grupos
aunque algo superior para la muestra que analizamos en este momento, asi
mismo, también sucederia algo muy parecido con el rango y los maximos y
minimos.

Al analizar las caracteristicas de la curva para esta funcidn cognitiva,
observamos que para el grupo que estamos estudiando, se aproxima bastante
a la curva normal aunque esta sesgado negativamente. La curva seria
platicurtica, aunque con una ligera elevacion en el punto medio. Todo esto se
puede apreciar en el grafico siguiente:

Histograma

para dpr= GRUPO CONTROL

14— —

12

10

8-
6
4
2+
Mean = 7,49
Std. Dev. = 4,093
T T T
10 12 14

T T T T T N=85

Frecuencia

memor_ap

Grifico 1 Distribucion de frecuencias de la funcion cognitiva “Memoria de aprendizaje” para el grupo de
mayores diagnosticados de “Deterioro cognitivo asociado al envejecimiento”.

Tanto por los estadisticos de andlisis del ajuste a la curva normal, como

por los graficos de Q-Q normal y sin tendencias, podemos observar que la
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memoria de aprendizaje, no se adapta a la curva normal, en el grupo clinico

estudiado.

Pruebas de normalidad

DIAGNOSTICO PRINCIPAL Kolmogorov-Smirnov(a) | Shapiro-Wilk
Estadistico | gl | Sig. Estadistico | gl | Sig.
GRUPO CONTROL ,126 85 | ,002 | ,954 85 | ,004

Tabla 52 Test de ajuste a la curva normal de la funcion cognitiva “Memoria de aprendizaje” mediante la prueba de Kolmogorov-

Swirnov y de Shapiro-Wilk para la muestra de mayores diagnosticados de “Deterioro cognitivo asociado al envejecimiento”.

Grafico Q-Q normal de memor_ap

para dpr= GRUPO CONTROL

Normal esperado
il

T T T
0 5 10

Valor observado

Gréfico Q-Q normal sin tendencias de memor_ap

para dpr= GRUPO CONTROL

Desv. de normal
& S
1

T T T
3 6 9

Valor observado

Grdfico 28 Grafico Q-Q normal y Q-Q normal sin tendencia de la funcion cognitiva “Memoria de aprendizaje” para el grupo de
mayores con “Deterioro cognitivo asociado al envejecimiento”.

MEMORIA REMOTA

Los estadisticos descriptivos de la muestra en funciéon de la variable

memoria remota, presentan las siguientes caracteristicas:

DIAGNOSTICO PRINCIPAL Estadistico Error tip.
GRUPO CONTROL Media 2,56 172

Intervalo de confianza para | Limite inferior 2,22

la media al 95% Limite superior 2,91

Media recortada al 5% 2,55

Mediana 2,00

Varianza 2,511

Desv. Tip. 1,585

Minimo 0

Maximo 6

Rango 6

Amplitud intercuartil 3

Asimetria ,292 ,261

Curtosis -,882 ,517

Tabla 53 Estadisticos descriptivos de la funcion cognitiva “Memoria remota” para el grupo dinico de mayores con “Deterioro
cognitivo asociado al envejecimiento”.
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En la tabla de los estadisticos descriptivos que acabamos de presentar, se
observa como la media muestra estaria en 2,56 para un rango de 6 puntos, la
media poblacional estaria situada para un intervalo de confianza del 95% entre
2,22 y 2,91 puntos. La media muestral seria la segunda siendo algo mayor entre
los pacientes diagnosticados de demencia vascular y aunque la diferencia
entre las medias de este grupo respecto del grupo de control es tan solo de 0.2
décimas de punto, la mediana es un punto mayor en el grupo de mayores con
demencia vascular.

La asimetria es positiva mientras que el apuntamiento es platicurtico, es
decir mas achatado que la curva normal.

Todo esto puede apreciarse en la grafica siguiente, en donde se nos da
informacioén respecto de la distribucion de la serie y de su ajuste a la curva

normal.
Histograma

para dpr= GRUPO CONTROL

Frecuencia

Mean = 2,56
IStd. Dev. = 1,585
T T T T T T T N=85

memorrem

Grdfico 2 Distribucidn de frecuencias de la funcion cognitiva “Memoria remota” para el grupo de mayores diagnosticados de
“Deterioro cognitivo asociado al envejecimiento”.

Respecto a la prueba de normalidad, puede observarse por los
coeficientes presentados en la tabla siguiente que la curva estudiada se ajusta a

la curva normal.

DIAGNOSTICO PRINCIPAL Kolmogorov-Smirnov(a) | Shapiro-Wilk
Estadistico | gl | Sig. Estadistico | Gl | Sig.
GRUPO CONTROL ,169 85 | ,000 | ,932 85 | ,000

Tabla 54 Test de ajuste a la curva normal de la funcion cognitiva “Memoria remota” mediante la prueba de Kolnrogorov-Smirmov y
de Shapiro-Wilk para la muestra de mayores diagnosticados de “Deterioro cognitivo asociado al envejecimiento”.

Lo mismo puede observarse en los graficos Q-Q normales y en los graficos

Q-Q normales sin tendencia.
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Gréfico Q-Q normal de memorrem Gréafico Q-Q normal sin tendencias de memorrem

para dpr= GRUPO CONTROL para dpr= GRUPO CONTROL

Normal esperado
Desv. de normal

T T T T T T T T T T T T T
1 0 1 2 3 4 5 6 0 1 2 3 4 5 6

Valor observado Valor observado

Gridfico 30 Grafico Q-Q normal y Q-Q normal sin tendencia de la funcion cognitiva “Memoria remota” para el grupo de mayores
con “Deterioro cognitivo asociado al envejecimiento’.

MEMORIA DE RECONOCIMIENTO
Como en todos los anteriores casos presentamos en primer lugar, la tabla
con los estadisticos descriptivos de la funcidbn cognitva Memoria de

reconocimiento para la actual muestra clinica:

DIAGNOSTICO PRINCIPAL Estadistico Error tip.
GRUPO CONTROL Media 2,74 ,130

Intervalo de confianza para | Limite inferior 2,48

la media al 95% Limite superior 3,00

Media recortada al 5% 2,82

Mediana 3,00

Varianza 1,432

Desv. Tip. 1,197

Minimo 0

Maximo 4

Rango 4

Amplitud intercuartil 2

Asimetria -,634 ,261

Curtosis -,436 517

Tabla 55 Estadisticos descriptivos de la funcion cognitiva “Memoria de reconocimiento” para el grnpo clinico de mayores con
“Deterioro cognitivo asociado al envejecimiento”.

Puede observarse como la media de memoria de reconocimiento, es de
2,74, siendo esta la mayor para esta funcidon cognitiva. Los indicadores de
dispersion son de 3 puntos para la media y de 1,432 para la varianza muy
similares para todos los grupos, ocurriendo lo mismo con el rango que en este
caso es de 4 puntos.

Las caracteristicas de la curva que pueden verse en los estadisticos de las
dos ultimas filas y visualmente en los siguientes graficos, nos muestran que la

asimetria y la curtosis serias negativas.
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Histograma

para dpr= GRUPO CONTROL
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Grdfico 31 Distribucion de frecuencias de la funcion itiva “Memoria de reconocimiento” para el grupo de mayores diagnosticados

ointn’?

de “Deterioro cognitivo asociado al envejeciy

Al realizar el andlisis de la normalidad de la curva, vemos que la
distribucién no se ajusta a la curva normal, tal caracteristica se puede apreciar

en los indicadores y graficos que a continuacion se presentan:

DIAGNOSTICO PRINCIPAL Kolmogorov-Smirnov(a) | Shapiro-Wilk
Estadistico | gl | Sig. Estadistico | gl | Sig.
GRUPO CONTROL ,207 85 | ,000 | ,858 85 | ,000

Tabla 56 Test de ajuste a la curva normal de la funcion cognitiva “Memoria de reconocimiento” mediante la prueba de Kolmogorov-
Smirnov y de Shapiro-Wilk para la muestra de mayores diagnosticados de “Deterioro cognitivo asociado al envejecimiento”.

Se presentan seguidamente las graficas Q-Q y las gréficas Q-Q sin

tendencia para la muestra clinica:

Gréfico Q-Q normal de memorrec Gréafico Q-Q normal sin tendencias de memorrec
para dpr= GRUPO CONTROL para dpr= GRUPO CONTROL
1,04 ° 0,2
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0,5 0,1
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Valor observado Valor observado

Grdfico 32 Grafico Q-Q normal y Q-Q normal sin tendencia de la funcion cognitiva “Memoria de reconocimiento” para el grupo de
mayores con “Deterioro cognitivo asociado al envejeciniento”.
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MEMORIA TOTAL.

En primer lugar, presentamos los estadisticos descriptivos. Los primeros
indicadores hacen referencia a las medidas de tendencia central, seguidos por
los estadisticos de dispersion, por aquellos que hacen referencia a la amplitud
de la dispersion y por ultimo por los coeficientes que describen la curva (simetria

y apuntamiento).

DIAGNOSTICO PRINCIPAL Estadistico Error tip.
GRUPO CONTROL Media 12,80 ,648

Intervalo de confianza | Limite inferior 11,51

para la media al 95% Limite superior 14,09

Media recortada al 5% 12,80

Mediana 14,00

Varianza 35,638

Desv. tip. 5,970

Minimo 1

Maximo 24

Rango 23

Amplitud intercuartil 9

Asimetria -,216 ,261

Curtosis -,382 ,517

Tabla 57 Estadisticos descriptivos de la funcion cognitiva “Memoria total” para el grupo clinico de mayores con “Deterioro cognitivo
asociado al envejecimiento”.

Respecto a los indices de tendencia central, puede apreciarse como el
Grupo de control presenta una media superiores a 12 puntos, siendo la
puntuacion mas alta de todos los grupos clinicos para esta variable.

La dispersion de las puntuaciones como se puede ver por la varianza y la
desviacion tipica, también es mayor en el grupo de control que en el resto de los
grupos.

Respecto a la descripcion de la curva, puede apreciarse tanto por los
coeficientes de asimetria como por las pruebas graficas que presentaremos a
continuacion, que los sujetos de este grupo, presentan un sesgo negativo.

El coeficiente de Curtosis nos muestra que la curva es platicurtica, es
decir, los grupos alcanzan puntuaciones mas bajas de lo que cabria esperar en
comparacion con la curva normal.

Esto que acabamos de exponer, puede apreciarse en las distribuciones
graficas que hacen referencia a los ultimos indicadores de las tablas e intenta
ser una imagen en donde se aprecien mejor los indices de apuntamiento y
asimetria, asi como un esbozo del ajuste de nuestra distribucion a la curva

normal.
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Histograma

para dpr= GRUPO CONTROL
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Gridfico 33 Distribucion de frecuencias de la funcion cognitiva “Memoria total” para el grupo de mayores diagnosticados de
“Deterioro cognitivo asociado al envejecimiento”.

Respecto al tema de la normalidad de las distribuciones, y aunque
someramente ya se pudo apreciar en el grafico anterior, analizamos la bondad
de ajuste de las distribuciones a la curva normal, realizadas mediante los test de
Kolmogorov-Smirnov y de Shapiro-Wilk, asi como mediante el analisis de las
representaciones graficas de las diferencias en puntuaciones estudentizadas

entre las frecuencias observadas y la curva normal.

DIAGNOSTICO PRINCIPAL Kolmogorov-Smirnov(a) | Shapiro-Wilk
Estadistico | gl | Sig. | Estadistico | gl | Sig.
GRUPO CONTROL 121 85 | ,004 | 957 85 | ,007

Tabla 58 Test de ajuste a la curva normal de la funcion cognitiva “Memoria total” mediante la praeba de Kolnrogorov-Smirmov y de
Shapiro-Wilk para la muestra de mayores diagnosticados de “Deterioro cognitivo asociado al envejecimiento”.

Obsérvese como el test de K-S, presenta diferencias estadisticamente
significativas, por lo que se debe aceptar la hipoétesis alternativa que afirma que
nuestra distribucion se diferencia de la distribucion normal. Aunque como vemos
como en las graficas siguientes, los sujetos se sitiian sobre la diagonal principal lo

gue es indicativo de que se acercan bastante al supuesto de normalidad.
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Gréfico Q-Q normal de memortot Gréfico Q-Q normal sin tendencias de memortot
para dpr= GRUPO CONTROL para dpr= GRUPO CONTROL
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Grifico 34 Grifico Q-Q normal y Q-Q normal sin tendencia de la funcion cognitiva “Memoria total” para el grupo de mayores con
“Deterioro cognitivo asociado al envejecimiento”.

1.4. VARIABLE ATENCION.

De las tablas que se muestran en primer lugar y en las que se presentan
los estadisticos descriptivos para los diferentes grupos clinicos en la variable
Atencion, se puede concluir que:

La puntuacion media mas elevada seria la alcanzada por el grupo de
control, seguida por sujetos diagnosticados de trastornos cognitivos derivados de
una depresion mayor, la media mas baja seria la obtenida por el grupo de
sujetos con otros trastornos psiquiatricos. Puede verse también como la
puntuacion que divide a la muestra en dos partes iguales (mediana) es igual a
cero para las dos demencias y con otros trastornos psiquiatricos, mientras que
para el grupo de control seria de 2 puntos y en la muestra de sujetos con
trastornos depresivos seria de un punto menor.

Por otro lado, respecto a la dispersion de las puntuaciones, podemos
observar como la mas alta corresponderian al grupo de control junto con la
alcanzada por aquellos mayores diagnosticados de trastorno depresivos
practicamente iguales en ambos grupos (DT = 2.061); mientras que la mas
homogénea seria la de los sujetos diagnosticados de Otros trastornos
psiquiatricos. Con respecto a la amplitud de la distribucién, ésta es mayor en los
grupo de los sujetos con trastornos depresivos y con deterioro cognitivo leve

(rango =7).
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DIAGNOSTICO PRINCIPAL Estadistico Error tip.
GRUPO CONTROL Media 1,88 ,197

Intervalo de confianza para la | Limite inferior 1,49

media al 95% Limite superior 2,27

Media recortada al 5% 1,74

Mediana 2,00

Varianza 3,296

Desv. tip. 1,815

Minimo 0

Maximo 7

Rango 7

Amplitud intercuartil 3

Asimetria ,839 ,261

Curtosis ,216 ,517

Tabla 59 Estadisticos descriptivos de la funcion cognitiva “Atencion” para el grupo clinico de mayores con “Deterioro cognitivo
asociado al envejecimiento”.

Todo lo que acabamos de exponer puede apreciarse visualmente en la

siguiente grafica que ilustran los coeficientes de asimetria y apuntamiento:

Histograma

para dpr= GRUPO CONTROL
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Grdfico 35 Distribucion de frecuencias de la funcion cognitiva “Atencion” para el grupo de mayores diagnosticados de “Deterioro
cognitivo asociado al envejecimiento”.

Como puede verse tanto en el grafico como en el coeficiente, la curva
tiene asimetria positiva, aunque esta tendencia es mas acentuada en el grupo
de sujetos con Demencia tipo Alzheimer. Respecto al apuntamiento de la curva,
ésta seria leptocurtica.

En lo que al andlisis del ajuste a la curva normal se refiere, presentamos en
primer lugar los graficos Graficos Q-Q normales y los Graficos Q-Q normales sin

tendencia asi como los estadisticos de Kolmogorov-Smirnov y Shapiro-Wilk

314




Capitulo 13

Gréfico Q-Q normal de atencion

para dpr= GRUPO CONTROL

Normal esperado

o 1 2 3 4 5 6 7
Valor observado

Gréafico Q-Q normal sin tendencias de atencion

para dpr= GRUPO CONTROL
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Grdfico 36 Grafico Q-Q normal y Q-Q normal sin tendencia de la funcion cognitiva “Atencion” para el grupo de mayores con
“Deterioro cognitivo asociado al envejecimiento”.

En la tabla siguiente se observas los estadisticos de Kolmogorov-Smirnov

y Shapiro-Wilk

DIAGNOSTICO PRINCIPAL Kolmogorov-Smirnov(a) | Shapiro-Wilk
Estadistico | gl | Sig. Estadistico | gl | Sig.
GRUPO CONTROL ,180 85 | ,000 | ,877 85 | ,000
Tabla 60 Test de ajuste a la curva normal de la funcion cognitiva “Atencion” mediante la prueba de Kolnogorov-Snirnov y de

Shapiro-Wilk para la mnestra de mayores diagnosticados de “Deterioro cogniti

it

asociado al en

Como puede apreciarse las puntuaciones de esta variable cognitiva, no

se distribuyen normalmente.

1.5. VARIABLE PRAXIS

La descripcion de la variable Praxis tiene las siguientes caracteristicas

para la presente muestra clinica:

DIAGNOSTICO PRINCIPAL Estadistico Error tip.
GRUPO CONTROL Media 7,18 ,252

Intervalo de confianza para | Limite inferior 6,68

la media al 95% Limite superior 7,68

Media recortada al 5% 7,19

Mediana 7,00

Varianza 5,385

Desv. Tip. 2,321

Minimo 1

Maximo 12

Rango 11

Amplitud intercuartil 4

Asimetria -,009 ,261

Curtosis -,150 ,517

Tabla 61 Estadisticos descriptivos de la funcion cognitiva “Praxis” para el grupo clinico de mayores con “Deterioro cognitivo asociado
al envejecimiento”.
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En la tabla puede apreciarse como la medias se encuentra en 7,18
puntos siendo junto a la alcanzada por los sujetos con trastornos depresivos la
mas alta. Puede observarse también que las puntuaciones de dispersidon son
moderadas pues para un rango de 11 puntos, encontramos una varianza de
5,38 y una desviacion tipica de 2,31 puntos.

Presentamos seguidamente, el histograma de la muestra en el que se

puede observar el ajuste a la curva normal:
Histograma

para dpr= GRUPO CONTROL

204
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Frecuencia
N
5
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5

Mean = 7,18
Std. Dev. = 2,321
T T N =85
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Gridfico 37 Distribucion de frecuencias de la funcion cognitiva “Praxis” para el grupo de mayores diagnosticados de “Deterioro
cognitivo asociado al envejecimiento”.

Tanto en los estadisticos de descripcion de la curva como en el grafico
anterior, podemos observar que aunque la asimetria es hegativa practicamente
se ajusta a la curva normal. Respecto del apuntamiento se aprecia como la
curva es Platicurtica.

En el andlisis del ajuste a la curva normal se obtuvieron los resultados que

a continuacién mostramos:

DIAGNOSTICO PRINCIPAL Kolmogorov-Smirnov(a) | Shapiro-Wilk
Estadistico | gl | Sig. | Estadistico | gl | Sig.
GRUPO CONTROL ,141 85 | ,000 | ,960 85 | ,011

Tabla 62 Test de ajuste a la curva normal de la funcion cognitiva “Praxis” mediante la prueba de Kolmogorov-Smirmov y de
Shapiro-Wilk para la muestra de mayores diagnosticados de “Deterioro cognitivo asociado al envejecimiento”.

A tenor de los resultados obtenidos en los indicadores de normalidad, se
puede afirmar que la curva de distribucidon de las puntuaciones de esta funcion

coghnitiva no se ajustaria para la muestra estudiada a la curva normal.
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Los anteriores resultados se pueden observar mediante los Graficos Q-Q
normales y Graficos Q-Q normales sin tendencia que se presentan a

continuacion:

Gréfico Q-Q normal de praxis Gréfico Q-Q normal sin tendencias de praxis
para dpr= GRUPO CONTROL para dpr= GRUPO CONTROL
2
0,24 o
o ° o

2
2 T o o Q
§ E °
& 2 o o
@
S o0 o
= °
T " 0.2
£ 2
5 Q
2 5 o

-2 [} 0,44

o
4 -0,6—
T T T T T T T T T T T T T
0,0 25 50 75 10,0 125 0 2 a4 6 8 10 12
Valor observado Valor observado

Gridfico 38 Grafico Q-Q normal y Q-Q normal sin tendencia de la funcion cognitiva “Praxis” para el grupo de mayores con
“Deterioro cognitivo asociado al envejecimiento”.

Puede observarse como aunque la distribucibn no se ajusta a la

diagonal se aproxima mucho a ella.

1.6. VARIABLE CALCULO
Presentamos seguidamente los analisis realizados para la funcidn
cognitiva calculo. Como en casos anteriores inicialmente mostraremos |0s

estadisticos descriptivos:

DIAGNOSTICO PRINCIPAL Estadistico Error tip.
GRUPO CONTROL Media 1,28 ,085

Intervalo de confianza para | Limite inferior 1,11

la media al 95% Limite superior 1,45

Media recortada al 5% 1,31

Mediana 1,00

Varianza ,610

Desv. tip. ,781

Minimo 0

Maximo 2

Rango 2

Amplitud intercuartil 1

Asimetria -,545 ,261

Curtosis -1,150 517

Tabla 63 Estadisticos descriptivos de la funcion cognitiva “Calenlo” para el grupo clinico de mayores con “Deterioro cognitivo
asociado al envejecimiento”.

Lo primero que nos llama la atencién al analizar la tabla, es la media de
1,28 puntos que como luego veremos, es la mas alta de las alcanzadas por
todos los grupos. La puntuacién obtenida en la mediana es de 1 punto, la misma
para todos los grupos. Puede apreciarse que la variabilidad de la funcién es muy
pequefia, pues para un rango de 2 puntos, la varianza seria de 0,61 y la

desviacion tipica de 0,78.
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Respecto a las caracteristicas de las curvas, sefialar en primer lugar que
como puede verse por los indices de asimetria, la curva tiene un sesgo negativo.
En lo que al apuntamiento se refiere, la curva es leptocurtica.

La representacion grafica de la curva puede apreciarse a continuacion:

Histograma

para dpr= GRUPO CONTROL
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Grifico 39 Distribucion de frecuencias de la funcion cognitiva “Cadlculo” para el grupo de mayores
diagnosticados de “Deterioro cognitivo asociado al envejecimiento”.

Respecto a la normalidad de la curva, se observa en los graficos siguientes
y en los test estadisticos que presentamos, que la distribucidon no se ajusta a la

curva normal.

Pruebas de normalidad

DIAGNOSTICO PRINCIPAL Kolmogorov-Smirnov(a) | Shapiro-Wilk
Estadistico | gl | Sig. Estadistico | gl | Sig.
GRUPO CONTROL ,303 85 | ,000 | ,764 85 | ,000

Tabla 64 Test de ajuste a la curva normal de la funcion cognitiva “Calenlo” mediante la prueba de Kolmogorov-Smirmov y de

ot

Shapiro-Wilk para la muestra de mayores diagnosticados de “Deterioro cognitivo asociado al en

Los anteriores datos quedan refrendados en los graficos Q-Q normales y

en los Graficos Q-Q normales sin tendencia que se presentan a continuacion:
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Gréfico Q-Q normal de calculo

para dpr= GRUPO CONTROL

Normal esperado

T T T
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Valor observado

Desv. de normal

Gréfico Q-Q normal sin tendencias de calculo

para dpr= GRUPO CONTROL

s

T
10
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Gridfico 40 Grafico Q-Q normal y Q-Q normal sin tendencia de la funcion cognitiva “Célcnlo” para el grupo de mayores con
“Deterioro cognitivo asociado al envejecimiento”.

1.7. VARIABLE PENSAMIENTO ABSTRACTO.
La tabla que resume el comportamiento de los estadisticos de esta

funcién cognitiva para la presente muestra clinica es la siguiente:

DIAGNOSTICO PRINCIPAL Estadistico Error tip.
GRUPO CONTROL Media 1,15 ,139

Intervalo de confianza | Limite inferior ,88

para la media al 95% Limite superior 1,43

Media recortada al 5% 1,03

Mediana 1,00

Varianza 1,631

Desv. Tip. 1,277

Minimo 0

Maximo 5

Rango 5

Amplitud intercuartil 2

Asimetria 1,146 ,261

Curtosis ,869 517

Tabla 65 Estadisticos descriptivos de la funcion cognitiva “Pensamiento abstracto” para el grupo clinico de mayores con “Deterioro
cognitivo asociado al envejecimiento”.

La puntuacién media seria de 1,15 la segunda mas elevada después de

la alcanzada por el grupo de los sujetos con Demencia tipo Alzheimer. Puede

verse también como la puntuacién que divide a la muestra en dos partes

iguales (mediana) esigual a 1.

Por otro lado, respecto a la dispersion de las puntuaciones podemos

observar como este grupo tendria una de las dispersiones mas altas junto con el

grupo de sujetos con trastornos psiquiatricos practicamente iguales en ambos

grupos.
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Las caracteristicas de la curva, como puede verse tanto en los graficos
como en los distintos coeficientes, la curva tiene asimetria positiva. Y en cuanto

al apuntamiento, la curva seria leptocdurtica.

apreciando en el grafico siguiente:

Histograma

para dpr= GRUPO CONTROL
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Gridfico 41 Distribucion de frecuencias de la funcion cognitiva “Pensamiento abstracto” para el grupo de mayores diagnosticados de

2 3 4 5
penabatr

Todo esto se puede seguir

Mean = 1,15
Std. Dev. = 1,277

T T T T N=

85

“Deterioro cognitivo asociado al envejecimiento”.

El analisis del ajuste a la curva normal nos revela que la distribucion NO se

adapta a la curva normal:

DIAGNOSTICO PRINCIPAL Kolmogorov-Smirnov(a) | Shapiro-Wilk
Estadistico | gl | Sig. Estadistico | gl | Sig.
GRUPO CONTROL ,218 85 | ,000 | ,821 85 | ,000

Tabla 66 Test de ajuste a la curva normal de la funcion cognitiva “Pensamiento abstracto” mediante la prueba de Kolnogorov-

Smirnov y de Shapiro-Wilk para la muestra de mayores diagnosticados de “Deterioro cognitivo asociado al envejecimiento”.

El ajuste gréafico a la curva normal se puede observar en los graficos Q-Q

normal y Q-Q sin tendencias que se presentan a continuacion:

Gréfico Q-Q normal de penabatr

para dpr= GRUPO CONTROL

Gréfico Q-Q normal sin tendencias de penabatr

Normal esperado

para dpr= GRUPO CONTROL

1,00
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Grifico 42 Grafico Q-Q normal y Q-Q normal sin tendencia de la funcion cognitiva “Pensamiento abstracto” para el grupo de

T
5

T
0

T T T T T
1 2 3 4 5

Valor observado

mayores con “Deterioro cognitivo asociado al envejecinziento”.
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1.8. VARIABLE PERCEPCION.
Los estadisticos descriptivos de la muestra de mayores con deterioro
cognitivo asociado al envejecimiento en funcidon de la percepcion, presentan

las siguientes caracteristicas:

DIAGNOSTICO PRINCIPAL Estadistico Error tip.
GRUPO CONTROL Media 5,29 ,166

Intervalo de confianza | Limite inferior 4,96

para la media al 95% Limite superior 5,62

Media recortada al 5% 5,36

Mediana 6,00

Varianza 2,329

Desv. Tip. 1,526

Minimo 2

Maximo 8

Rango 6

Amplitud intercuartil 2

Asimetria -, 740 ,261

Curtosis -,153 ,517

Tabla 67 Estadisticos descriptivos de la funcion cognitiva “Percepcion” para el grupo clinico de mayores con “Deterioro cognitivo
asociado al envejecimiento”.

Respecto a los indices de tendencia central, puede apreciarse que el
Grupo de control presenta una media superiores a 5 puntos, siendo esta la
media mas alta alcanzada por ningln grupo para la variable cognitiva
estudiada.

La dispersidon de las puntuaciones es de 2,3 en la varianza y de 1,5 en la
desviacion tipica, para un rango de 6 puntos.

En cuanto a la descripcion de la curva, puede apreciarse tanto por los
coeficientes de asimetria como por las pruebas graficas que presentaremos a
continuacion, que las curvas del Grupo de control presenta un sesgo negativo,
mientras que el resto de los grupos presentaria un sesgo positivo.

El coeficiente de Curtosis nos muestra que, la curva es achatada
(platicurtica), es decir, alcanzan puntuaciones mas bajas de lo que cabria
esperar en comparacion con la curva normal.

Todo esto que acabamos de exponer, puede apreciarse en las

distribuciones graficas que presentamos a continuacion.
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Histograma

para dpr= GRUPO CONTROL
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Gridfico 43 Distribucion de frecuencias de la funcion cognitiva “Percepcion” para el grupo de mayores diagnosticados de “Deterioro

cognitivo asociado al envejecimiento”.

En lo que a las pruebas de normalidad se refiere, puede observarse que la

distribucion de la curva no se ajusta a la curva normal.

DIAGNOSTICO PRINCIPAL Kolmogorov-Smirnov(a) | Shapiro-Wilk
Estadistico | gl | Sig. Estadistico | gl | Sig.
GRUPO CONTROL ,231 85 | ,000 | ,895 85 | ,000

Tabla 68 Test de ajuste a la curva normal de la funcion cognitiva “Percepcion” mediante la prueba de Kolnrogorov-Smirmov y de

S ontn’’

Shapiro-Wilk para la mnestra de mayores diagnosticados de “Deterioro

0077

asociado al en

Todo lo anteriormente expuesto se observa en el ajuste a la diagonal de los

graficos Q-Q normales y en la dispersidon de los graficos Q-Q sin tendencias.

Gréfico Q-Q normal de percep

para dpr= GRUPO CONTROL

Gréfico Q-Q normal sin tendencias de percep

para dpr= GRUPO CONTROL

Normal esperado
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5

Valor observado
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Gridfico 44 Grafico Q-Q normal y Q-Q normal sin tendencia de la funcion cognitiva “Percepcion” para el grupo de mayores con
“Deterioro cognitivo asociado al envejecimiento”.
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2.- CARACTERISTICAS COGNITIVAS DE LOS MAYORES CON DEMENCIA
TIPO ALZHEIMER.

Presentamos la descripcion estadistica de las distintas funciones

cognitivas para la muestra de sujetos con demencia tipo Alzheimer.

2.1. VARIABLE ORIENTACION.

En primer lugar, presentamos los estadisticos descriptivos para el actual
grupo clinico. Los primeros indicadores nos dan informacion respecto de las
medidas de tendencia central, después vendrian los estadisticos de dispersion,
posteriormente, aquellos que hacen referencia a la amplitud de la dispersion y

por ultimo los coeficientes que describen la curva (simetria y apuntamiento).

DIAGNOSTICO PRINCIPAL Estadistico Error tip.
DSTA Media 5,24 231

Intervalo de confianza para | Limite inferior 4,78

la media al 95% Limite superior 5,70

Media recortada al 5% 5,20

Mediana 6,00

Varianza 4,816

Desv. Tip. 2,195

Minimo 1

Maximo 10

Rango 9

Amplitud intercuartil 2

Asimetria -,032 ,254

Curtosis -,431 ,503

Tabla 69 Estadisticos descriptivos de la funcion cognitiva “Orientaciin” para el grupo dlinico de mayores con “Demencia tipo
Alzheimer”.

Respecto a los indices de tendencia central, puede apreciarse como los
sujetos con alzheimer presentan una media de 5,24 puntos, la mediana seria de
6 puntos y la media eliminando los valores extremos de 5,2.

La dispersion de las puntuaciones es media en relacién al resto de las
muestras, con una varianza de 4,8 y una desviacion tipica de 2,2.

En cuanto a la descripcion de la curva, puede apreciarse tanto por los
coeficientes de asimetria como por las pruebas graficas que presentaremos a
continuacion, que el grupo estudiado presenta un sesgo negativo.

El coeficiente de Curtosis nos muestra que la distribucion del grupo de
mayores con demencia tipo Alzheimer, la curva es mas achatada que la curva

normal.
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Todo lo que acabamos de exponer, puede apreciarse en la grafica
siguiente en donde se pretende dar una imagen de los indices de apuntamiento
y asimetria, asi como un bosquejo del ajuste a la curva normal.

Histograma
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Grdfico 45 Distribucion de frecuencias de la funcion cognitiva “Orientacion” para el grupo de mayores diagnosticados de “Demencia
tipo Alzheimer”.

Respecto al tema de la normalidad de la distribucion, analizamos la
bondad de ajuste a la curva normal mediante los test de Kolmogorov-Smirnov y
de Shapiro-Wilk, asi como mediante el analisis de las representaciones graficas
de las diferencias en puntuaciones estudentizadas entre las frecuencias

observadas y la curva normal.

DIAGNOSTICO PRINCIPAL Kolmogorov-Smirnov(a) | Shapiro-Wilk
DSTA 201 | 90 | ,000 ,926 | 90 | ,000

Tabla 70 Test de ajuste a la curva normal de la funcion cognitiva “Orientacion” mediante la prueba de Kolnrogorov-Smirnov y de
Shapiro-Wilk para la muestra de mayores diagnosticados de “Demencia tipo Alzbeimer’.

Obsérvese como el test de K-S, presenta diferencias estadisticamente
significativas, por lo que se debe aceptar la hipoétesis alternativa que afirma que
para nuestra distribucion existen diferencias significativas respecto de la
distribucién normal. Aunque como vemos como en las graficas siguientes, los
sujetos se sitlan sobre la diagonal principal lo que es indicativo de que se
acercan al supuesto de normalidad, observandose también algunos casos

extremos que pueden ser los responsables del desajuste.
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Gréfico Q-Q normal de orientac Gréfico Q-Q normal sin tendencias de orientac
para dpr= DSTA para dpr= DSTA
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Grifico 46 Grifico Q-Q normal y Q-Q normal sin tendencia de la funcion cognitiva “Orientacion” para el grupo de mayores con
“Demencia tipo Alzheimer’.

2.2. VARIABLE LENGUAJE.
Para una correcta exploracion de la variable Lenguaje, y tal y como
hicimos con el grupo clinico anterior, diferenciaremos entre “Lenguaje

comprensivo”, “Lenguaje expresivo” y “Lenguaje total”.

LENGUAJE COMPRENSIVO

La primera tabla que presentamos nos muestra los estadisticos
descriptivos para el presente grupo clinico y de los resultados en ella expuestos
se puede concluir que:
La puntuacidon media del grupo estaria en 5,61 puntos, por debajo de las
alcanzadas por el grupo de control y por los mayores diagnosticados de
demencia vascular. Puede verse también como la mediana es de 6 puntos,
siendo esta igual para el grupo de control y las dos demencias.
Por otro lado, las puntuaciones la Desviacion tipica seria de 1,95, cercana a la
obtenida por la muestra de sujetos diagnosticados con otros trastornos
psiquiatricos (DT = 2,061) grupo con la mayor dispersion. Con respecto a la
amplitud de la distribucion, ésta es de 8 puntos, igual a la obtenida por los grupo

de los sujetos con trastornos depresivos y otros trastornos psiquiatricos.
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DIAGNOSTICO PRINCIPAL Estadistico Error tip.
DSTA Media 5,61 ,206

Intervalo de confianza para la | Limite inferior 5,20

media al 95% Limite superior 6,02

Media recortada al 5% 5,65

Mediana 6,00

Varianza 3,813

Desv. Tip. 1,953

Minimo 1

Maximo 9

Rango 8

Amplitud intercuartil 3

Asimetria -,129 ,254

Curtosis -,.369 ,503

Tabla 71 Estadisticos descriptivos de la funcion cognitiva “1enguaje comprensivo” para el grupo clinico de mayores con “Demencia
1ipo Alzheimer”.

En lo concerniente a las caracteristicas de la curva, el grafico que ilustra

los coeficientes de asimetria y apuntamiento es el siguiente:
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Gridfico 47 Distribucion de frecuencias de la funcion cognitiva “Lenguage comprensivo” para el grupo de mayores diagnosticados de
“Demencia tipo Alzheimer’.

Como puede advertirse, tanto en el grafico como en el coeficiente, la
curva tiene asimetria negativa. En cuanto al apuntamiento de la curva, como se
puede apreciar por el coeficiente de curtosis y por las graficas, la curva seria

platicurtica (més achatada que la curva normal).
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Gréfico Q-Q normal de lengcom

para dpr= DSTA
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Grifico 48 Grifico Q-Q normal y Q-Q normal sin tendenci
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de la funcion cognitiva “1enguaje comprensivo” para el grupo de

mayores con “Demencia tipo Alzheimer”.

En lo que al analisis del ajuste a la curva normal se refiere, presentamos en

primer lugar los graficos Graficos Q-Q normales y los Graficos Q-Q normales sin

tendencia asi como los estadisticos de Kolmogorov-Smirnov y Shapiro-Wilk

DIAGNOSTICO PRINCIPAL Kolmogorov-Smirnov(a) | Shapiro-Wilk
Estadistico | gl | Sig. | Estadistico | gl | Sig.
DSTA 179 90 | ,000 | 951 90 | ,002

Tabla 72 Test de ajuste a la curva normal de la funcion cognitiva “Lenguaje comprensivo” mediante la prueba de Kolmogorov-
Swirnov y de Shapiro-Wilk para la muestra de mayores diagnosticados de “Demencia tipo Alzbeimer”.

Se observa que tanto en las graficas como por la prueba de K-Sy S-W las

puntuaciones de la variable cognitiva estudiada, no se distribuyen normalmente.

Lenguaje Expresivo.

La descripcion de la muestra cinica respecto de la variable cognitiva

estudiada, esta marcada por las siguientes caracteristicas:

DIAGNOSTICO PRINCIPAL Estadistico Error tip.
DSTA Media 9,40 414

Intervalo de confianza para la | Limite inferior 8,58

media al 95% Limite superior 10,22

Media recortada al 5% 9,49

Mediana 11,00

Varianza 15,389

Desv. Tip. 3,923

Minimo 1

Maximo 18

Rango 17

Amplitud intercuartil 5

Asimetria -,674 ,254

Curtosis ,082 ,503

Tabla 73 Estadisticos descriptivos de la funcion cognitiva “1enguaje expresivo” para el grupo clinico de mayores con “Demencia tipo

Alzheimer”.
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En la tabla puede apreciarse en primer lugar, como la media seria de 9,4
puntos, puntuaciobn que estaria algo por debajo de las puntuaciones
alcanzadas por los grupos de control y el de los mayores con trastornos
depresivos. Puede observarse también como la varianza seria de 15,39 y la
desviacion tipica de 3,9 para un rango de 17 puntos, puntuaciones menos
homogéneas que las alcanzadas por las distribuciones del grupo de control y del
grupo de los sujetos diagnosticados con trastornos psiquiatricos diversos.

Presentamos seguidamente, el grafico de descripcion de la muestra:
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Gridfico 49 Distribucion de frecuencias de la funcion cognitiva “Lenguaje expresivo” para el grupo de mayores diagnosticados de
“Demencia tipo Alzheimer”.

Tanto en los estadisticos de descripcion de la curva como en el grafico
anterior, podemos observar que la asimetria es negativa. El apuntamiento en
cambio seria para la curva estudiada leptocdrtica.

En el andlisis del ajuste a la curva normal se obtuvieron los resultados que

a continuacién mostramos:

DIAGNOSTICO PRINCIPAL Kolmogorov-Smirnov(a) | Shapiro-Wilk
Estadistico | gl | Sig. Estadistico | gl | Sig.
DSTA ,205 90 | ,000 | 912 90 | ,000

Tabla 74 Test de ajuste a la curva normal de la funcion cognitiva “1enguaje expresivo” mediante la prueba de Kolmogorov-Smirnov
y de Shapiro-Wilk para la muestra de mayores diagnosticados de “Demencia tipo Alzheiner”.

La curva de la distribucidon de las puntuaciones de los sujetos con
demencia tipo alzheimer, no se ajustaria a la curva normal segun ambos
indicadores.

Los anteriores resultados se pueden observar mediante los Graficos Q-Q
normales y Gréaficos Q-Q normales sin tendencia que se presentan a

continuacion:
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Gréfico Q-Q normal de lengexpr Gréfico Q-Q normal sin tendencias de lengexpr
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Gridfico 50 Grafico Q-Q normal y Q-Q normal sin tendencia de la funcion cognitiva “Lenguage expresivo” para el grupo de mayores
con “Demencia tipo Alzheimer”.

Puede observarse el inadecuado ajuste a la diagonal asi como la

importante existencia de casos extremos.

LENGUAJE TOTAL.

Presentamos por ultimo el indicador que daria una imagen global de la
funcién lenguaje.

Como en casos anteriores inicialmente presentaremos el analisis de los

estadisticos descriptivos:

DIAGNOSTICO PRINCIPAL Estadistico Error tip.
DSTA Media 15,01 541

Intervalo de confianza para | Limite inferior 13,94

la media al 95% Limite superior 16,09

Media recortada al 5% 15,07

Mediana 15,00

Varianza 26,303

Desv. Tip. 5,129

Minimo 5

Maximo 24

Rango 19

Amplitud intercuartil 8

Asimetria -,350 ,254

Curtosis -,588 ,503

Tabla 75 Estadisticos descriptivos de la funcion itiva “Lenguaje total” para el grupo clinico de mayores con “Demencia tipo
Alzheimer’.

Lo primero que nos llama la atencién al analizar la tabla, es la distancia
existente entre la media de este grupo (15,01) y el grupo de control. Asi mismo, la
dispersion de las respuestas es mucho mayor en este grupo (DT: 5,12 y la Varianza
26,3) que en el grupo de control. El rango seria de 19 puntos y la amplitud
intercuartil de 8.

La puntuacion minima la obtuvo la obtuvo la actual muestra estudiada

(sujetos con Demencia tipo alzheimer) y la mayor el grupo de control.
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Respecto a las caracteristicas de la curva, sefialar en primer lugar que
como puede verse por los indices de asimetria, en la curva para la muestra de
pacientes con DTA el sesgo es negativo. En lo que al apuntamiento se refiere, la
curva es platicuartica.

La representacion grafica de la anterior curva puede apreciarse a

continuacion: Histograma

para dpr= DSTA
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Mean = 15,01
Std. Dev. = 5,129
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lengt

Gridfico 51 Distribucion de frecuencias de la funcion cognitiva “Lenguage total” para el grupo de mayores diagnosticados de
“Demencia tipo Alzheimer’.

Respecto a la normalidad de la curva, puede estimarse en los graficos
siguientes y en los test estadisticos que presentamos, que la distribucién no se

ajusta a la curva normal.

DIAGNOSTICO PRINCIPAL Kolmogorov-Smirnov(a) | Shapiro-Wilk
Estadistico | gl | Sig. Estadistico | gl | Sig.
DSTA ,110 90 | ,009 | ,960 90 | ,007
Tabla 76 Test de ajuste a la curva normal de la funcion cognitiva “Lenguaje total” mediante la prueba de Kolnrogorov-Smirnov y de

Shapiro-Wilk para la nuestra de mayores diagnosticados de “Demencia tipo Alzheimer”.

Los anteriores datos quedan refrendados en el grafico Q-Q normal y en el

Grafico Q-Q normal sin tendencia que se presentan a continuacion:
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Gréfico Q-Q normal de lengt Gréfico Q-Q normal sin tendencias de lengt
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Grdfico 52 Grafico Q-Q normal y Q-Q normal sin tendencia de la funcion cognitiva “1enguaje total” para el grupo de mayores con
“Demencia tipo Alzheimer”.

2.3. VARIABLE MEMORIA.

Como se indicé al presentar los resultados de los mayores con “Deterioro
cognitivo asociado al envejecimiento”, dividimos la evaluacion de la variable
cognitiva memoria en diversas sub funciones. Asi, los resultados obtenidos para

cada tipo de memoria fueron los siguientes:

MEMORIA DE APRENDIZAJE

La tabla resumen de los estadisticos para la muestra clinica estudiada, fue

la siguiente:
DIAGNOSTICO PRINCIPAL Estadistico Error tip.
DSTA Media 4,62 ,369
Intervalo de confianza para | Limite inferior 3,89
la media al 95% Limite superior 5,36
Media recortada al 5% 4,52
Mediana 5,00
Varianza 12,260
Desv. Tip. 3,501
Minimo 0
Maximo 11
Rango 11
Amplitud intercuartil 7
Asimetria -,022 ,254
Curtosis -1,219 ,503

Tabla 77 Estadisticos descriptivos de la funcion cognitiva “Memoria de aprendizaje” para el grupo clinico de
mayores con “Demencia tipo Alzheimer”.

Se aprecia que el la memoria de aprendizaje, parece ser menos eficaz en
el grupo analizado que en el de los mayores con deterioro cognitivo asociado al
envejecimiento y en el grupo de los ancianos con disfunciones cognitivas

asociadas a trastornos depresivos, siendo en estos Ultimos grupos la media y la
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mediana mayores que en la muestra evaluada. La desviacion tipica es en este
grupo clinico de 3,5 muy similar para todos los grupos aunque algo inferior que la
obtenida por la muestra de los sujetos del grupo de control. También sucederia
algo muy parecido con el rango de 11 puntos para la actual muestra y los
mMaximos y minimos.

Al analizar las caracteristicas de la curva para esta funcion cognitiva,
observamos que la misma estaria caracterizada por poseer una asimetria
negativa. Todo esto se puede apreciar en el grafico siguiente:

Histograma
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Grdfico 53 Distribucion de frecuencias de la funcion cognitiva “Memoria de aprendizaje” para el grupo de mayores diagnosticados de
“Demencia tipo Alzheimer”.

Tanto por el andlisis del ajuste a la curva normal como por los graficos de
Q-Q normal y sin tendencias, podemos observar que la memoria de aprendizaje,

no se adapta a la curva normal, en el grupo clinico estudiado:

Pruebas de normalidad

DIAGNOSTICO PRINCIPAL Kolmogorov-Smirnov(a) | Shapiro-Wilk
Estadistico | gl | Sig. Estadistico | gl | Sig.
DSTA ,161 90 | ,000 | ,902 90 | ,000

Tabla 78 Test de ajuste a la curva normal de la funcion cognitiva “Memoria de aprendizaje” mediante la prueba de Kolmogorov-
Swirnov y de Shapiro-Wilk para la muestra de mayores diagnosticados de “Demencia tipo Alzbeimer”.
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Gréfico Q-Q normal de memor_ap

para dpr= DSTA
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Gridfico 54 Grdfico Q-Q normal y Q-Q normal sin tendencia de la funcion cognitiva “Memoria de aprendizaje” para el grupo de
mayores con “Demencia tipo Alzheimer”.

MEMORIA REMOTA

Los estadisticos descriptivos de la muestras de mayores con Demencia

tipo Alzheimer, en funcién de la variable cognitiva memoria remota, presenta las

siguientes caracteristicas:

DIAGNOSTICO PRINCIPAL Estadistico Error tip.
DSTA Media 1,83 ,152

Intervalo de confianza para | Limite inferior 1,53

la media al 95% Limite superior 2,13

Media recortada al 5% 1,74

Mediana 1,00

Varianza 2,073

Desv. Tip. 1,440

Minimo 0

Maximo 6

Rango 6

Amplitud intercuartil 2

Asimetria ,853 254

Curtosis ,498 ,503

Tabla 79 Estadisticos descriptivos de la funcion cognitiva “Memoria remota” para el griupo clinico de mayores con “Demencia tipo

Alzheimer”.

En las tablas de los estadisticos descriptivos que acabamos de presentar,

se observa que la puntuacion media de la memoria remota seria de 1,83 entre
unas puntuaciones minima de 0 y maxima de 6, siendo junto con las
puntuaciones alcanzadas por aquellos mayores diagnosticados de otros
trastornos psiquiatricos, las puntuaciones menores de todas las muestras.

Puede observarse también, como la Desviacion Tipica es de 1,44 muy similar a la

del resto de los grupos, aunque el rango de 6 puntos es el mayor junto con el del
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grupo de control.

Respecto de la curva, la asimetria es positiva. El apuntamiento es a
diferencia del resto de las muestras que es platicurtico, leptocurtico, es decir,
mas alta que la curva normal.

El grafico siguiente, nos da informacion respecto de la distribucion de la

serie y de su ajuste a la curva normal.
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Gridfico 55 Distribucion de frecuencias de la funcion cognitiva “Memoria remota” para el grupo de mayores diagnosticados de
“Demencia tipo Alzheimer’.

Respecto a las pruebas de normalidad, puede observarse por los
coeficientes presentados en la tabla siguiente que la curva no se ajusta a la

distribucién normal.

DIAGNOSTICO PRINCIPAL Kolmogorov-Smirnov(a) | Shapiro-Wilk
Estadistico | gl | Sig. Estadistico | gl | Sig.
DSTA ,241 90 | ,000 | ,886 90 | ,000

Tabla 80 Test de ajuste a la curva normal de la funcion cognitiva “Memoria remota” mediante la prueba de Kolnrogorov-Smirmov y
de Shapiro-Wilk para la muestra de mayores diagnosticados de “Demencia tipo Alzheimer”.

Lo mismo puede observarse en el grafico Q-Q normal y en el grafico Q-Q

normal sin tendencia.
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Gréfico Q-Q normal de memorrem Gréfico Q-Q normal sin tendencias de memorrem

para dpr= DSTA para dpr= DSTA
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Grifico 56 Grafico Q-Q normal y Q-Q normal sin tendencia de la funcion cognitiva “Memoria remota” para el grupo de mayores
con “Demencia tipo Alzheimer”.

MEMORIA DE RECONOCIMIENTO
Como en todos los anteriores casos, presentamos en primer lugar las

tablas con los estadisticos descriptivos de la memoria remota, para la muestra

evaluada:
DIAGNOSTICO PRINCIPAL Estadistico Error tip.
DSTA Media 1,90 ,145
Intervalo de confianza para | Limite inferior 1,61
la media al 95% Limite superior 2,19
Media recortada al 5% 1,89
Mediana 2,00
Varianza 1,889
Desv. Tip. 1,374
Minimo 0
Maximo 4
Rango 4
Amplitud intercuartil 2
Asimetria ,210 ,254
Curtosis -1,170 ,503

Tabla 81 Estadisticos descriptivos de la funcion cognitiva “Memoria de reconocimiento” para el grupo
clinico de mayores con “Demencia tipo Alzheimer”.

Puede observarse como la media de este grupo en la memoria de
reconocimiento es de 1,9 puntos, siendo la media mas baja obtenida por todos
los grupos. Los indicadores de dispersion (desviacion tipica 1,37 puntos y varianza
1,88) son similares para todos los grupos, ocurriendo lo mismo con el rango que
en este caso seria de 4.

Las caracteristicas de la curva que pueden verse en los estadisticos de las
dos Ultimas filas y visualmente en el siguiente grafico, nos muestran que la
asimetria y la curtosis serian positivos, a diferencia del resto de los grupos en las

que la asimetria seria negativa y la curtosis platicurtica.
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Histograma
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Grdfico 57 Distribucion de frecuencias de la funcion itiva “Memoria de reconocimiento” para el grupo de mayores diagnosticados

de “Demencia tipo Alzheimer”.
Al realizar el andlisis de la normalidad de la curva, vemos que la
distribucién no se ajusta a la curva normal, tal caracteristica se puede apreciar

en los indicadores y graficos que a continuacion se presentan:

DIAGNOSTICO PRINCIPAL Kolmogorov-Smirnov(a) | Shapiro-Wilk
Estadistico | gl | Sig. Estadistico | gl | Sig.
DSTA ,188 90 | ,000 | ,890 90 | ,000

Tabla 82 Test de ajuste a la curva normal de la funcion cognitiva “Memoria de reconocimiento” mediante la prueba de Kolmogorov-
Smirnov y de Shapiro-Wilk para la muestra de mayores diagnosticados de “Demencia tipo Alzheimer”.

Se muestran seguidamente las graficas Q-Q y las graficas Q-Q sin

tendencia para la muestra clinica estudiada:

Gréfico Q-Q normal de memorrec Gréfico Q-Q normal sin tendencias de memorrec

para dpr= DSTA para dpr= DSTA
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0,14
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T
Desv. de normal

p
T
o

Valor observado Valor observado

Gridfico 58 Grafico O-Q normal y Q-Q normal sin tendencia de la funcion cognitiva “Memoria de reconocimiento” para el grupo de
mayores con “Demencia tipo Alzheimer”.
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MEMORIA TOTAL.

Se presentan primeramente, los estadisticos descriptivos para el grupo
analizado. Los primeros indicadores hacen referencia a las medidas de
tendencia central, seguidos por los estadisticos de dispersion, por aquellos que
hacen referencia a la amplitud de la dispersién y por ultimo por los coeficientes

que describen la curva (simetria y apuntamiento).

DIAGNOSTICO PRINCIPAL Estadistico Error tip.
DSTA Media 10,20 ,787

Intervalo de confianza para | Limite inferior 8,61

la media al 95% Limite superior 11,79

Media recortada al 5% 10,33

Mediana 12,00

Varianza 27,891

Desv. Tip. 5,281

Minimo 0

Maximo 18

Rango 18

Amplitud intercuartil 8

Asimetria -,462 ,354

Curtosis -,935 ,695

Tabla 83 Estadisticos descriptivos de la funcion cognitiva “Memoria total” para el grupo clinico de mayores con “Demencia tipo
Alzheimer’.

Respecto a los indices de tendencia central, puede apreciarse que la
media es de 10,20 muy por debajo de la obtenida por los mayores con deterioro
cognitivo asociado al envejecimiento que obtiene una media superior a 12
puntos.

La dispersién de las puntuaciones como se puede ver por la varianza y la
desviacion tipica, es moderada lejos de la obtenida por el grupo de control.

Respecto a la descripcion de la curva, puede apreciarse tanto por los
coeficientes de asimetria como por las pruebas graficas que presentaremos a
continuacion, que los sujetos con Demencia tipo Alzheimer junto con aquellos
mayores diagnosticados con otros trastornos psiquiatricos son los Unicos que
presentan un sesgo positivo.

El coeficiente de Curtosis nos muestra que para el grupo analizado, la
curva es platicurtica, es decir, los mayores con DTA, alcanzan puntuaciones mas
bajas de lo que cabria esperar si la distribucion se ajustase a la curva normal.

Esto que acabamos de exponer, puede apreciarse en la distribucion
grafica que presentamos a continuacion y que hace referencia a los ultimos
indicadores de las tablas e intenta ser una imagen en donde se aprecien mejor
los indices de apuntamiento y asimetria, asi como un esbozo del ajuste de

nuestra distribucién a la curva normal.
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Histograma
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Gridfico 59 Distribucion de frecuencias de la funcion cognitiva “Memoria total” para el grupo de mayores diagnosticados de
“Demencia tipo Alzheimer”.

Respecto a la normalidad de la distribucion, y aunque someramente ya
se pudo apreciar en el grafico anterior, analizamos la bondad de ajuste de las
distribucién a la curva normal, realizadas mediante los test de Kolmogorov-
Smirnov y de Shapiro-Wilk, asi como mediante el andlisis de las representaciones
graficas de las diferencias en puntuaciones estudentizadas entre las frecuencias

observadasy la curva normal.

DIAGNOSTICO PRINCIPAL Kolmogorov-Smirnov(a) | Shapiro-Wilk
Estadistico | gl | Sig. Estadistico | gl | Sig.
DSTA ,126 90 | ,001 | ,955 90 | ,003

Tabla 84 Test de ajuste a la curva nommal de la funcion cognitiva “Memoria total” mediante la praeba de Kolprogorov-Smirnov y de
Shapiro-Wilk para la muestra de mayores diagnosticados de “Demencia tipo Alzbeimer’.

Obsérvese como todos los test de K-S, presenta diferencias
estadisticamente significativas, por lo que se debe aceptar la hipdtesis
alternativa que afirma que nuestras distribuciones se diferencian de la
distribucién normal. Aunque como vemos como en las graficas siguientes, los
sujetos se sitian sobre la diagonal principal lo que es indicativo de que se

aproximan bastante al supuesto de normalidad.
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Grifico 60 Griafico Q-Q normal y Q-Q normal sin tendencia de la funcion cognitiva “Memoria total” para el grupo de mayores con
“Demencia tipo Alzheimer”.

2.4. VARIABLE ATENCION.

De la tabla que se expone en primer lugar y en la que se presentan los
estadisticos descriptivos para el grupo clinico evaluado, se puede concluir que:

La puntuaciéon media seria de 7,6 menos elevada que la alcanzada por el
grupo de control, y por los sujetos diagnosticados de trastornos cognitivos
derivados de una depresion mayor, y mas alta que la media obtenida por el
grupo de sujetos con otros trastornos psiquiatricos. Puede verse también como la
puntuaciéon que divide a la muestra en dos partes iguales (mediana) es igual a
cero para el presente grupo, al igual que para la demencia vascular y para los
sujetos con otros trastornos psiquiatricos.

Por otro lado, respecto a la dispersion sefialar que la DT fue de 1,06; por
debajo de las puntuaciones obtenidas por el grupo de control y por aquellos
sujetos diagnosticados con trastornos depresivos. Con respecto a la amplitud de
la distribucion, el rango para este grupo seria de 5 puntos, menor que la
alcanzada por los grupo de los sujetos con trastornos depresivos y con deterioro
coghnitivo leve (rango = 7).
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DIAGNOSTICO PRINCIPAL Estadistico Error tip.
DSTA Media .76 112

Intervalo de confianza para | Limite inferior ,53

la media al 95% Limite superior ,98

Media recortada al 5% 62

Mediana ,00

Varianza 1,131

Desv. tip. 1,063

Minimo 0

Maximo 5

Rango 5

Amplitud intercuartil 1

Asimetria 1,884 ,254

Curtosis 4,328 ,503

Tabla 85 Estadisticos descriptivos de la funcion cognitiva “Atencion” para el grupo clinico de mayores con “Demencia tipo
Abbeiner’.

Todo lo que acabamos de exponer puede apreciarse visualmente en la

siguiente grafica en la que se observan las caracteristicas de la curva:
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Gridfico 61 Distribucion de frecuencias de la funcion cognitiva “Atencion” para el grupo de mayores diagnosticados de “Demencia tipo
Alzheimer”.

Como puede verse tanto en el grafico como por el coeficiente
presentado en la tabla siguiente, la curva tiene asimetria positiva, siendo esta
tendencia mas acentuada en el grupo actual de estudio. Respecto al
apuntamiento de la curva, como se puede apreciar por el coeficiente de
curtosis y por las graficas, esta seria leptocurtica.

En lo que al andlisis del ajuste a la curva normal se refiere, presentamos en
primer lugar los graficos Graficos Q-Q normales y los Graficos Q-Q normales sin

tendencia asi como los estadisticos de Kolmogorov-Smirnov y Shapiro-Wilk.
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Grdfico 62 Grafico Q-Q normal y Q-Q normal sin tendencia de la funcion cognitiva “Atencion” para el grupo de mayores con
“Demencia tipo Alzheimer’.

En la tabla siguiente se observas los estadisticos de Kolmogorov-Smirnov

y Shapiro-Wilk

DIAGNOSTICO PRINCIPAL Kolmogorov-Smirnov(a) | Shapiro-Wilk
Estadistico | gl | Sig. Estadistico | gl | Sig.
DSTA ,295 90 | ,000 |,716 90 | ,000
Tabla 86 Test de ajuste a la curva normal de la funcion cognitiva “Atencion” mediante la prueba de Kolnogorov-Sniirnov y de

Shapiro-Wilk para la nuestra de mayores diagnosticados de “Demencia tipo Alzheimer”.

Como puede apreciarse las puntuaciones de la variable cognitiva

valorada, no se distribuyen normalmente.

2.5. VARIABLE PRAXIS.

La descripcion

de la actual

caracteristicas para la variable Praxis:

muestra clinica tiene

las siguientes

DIAGNOSTICO PRINCIPAL Estadistico Error tip.
DSTA Media 4,74 ,228

Intervalo de confianza para | Limite inferior 4,29

la media al 95% Limite superior 5,20

Media recortada al 5% 4,72

Mediana 5,00

Varianza 4,664

Desv. Tip. 2,160

Minimo 1

Maximo 9

Rango 8

Amplitud intercuartil 2

Asimetria -,106 ,254

Curtosis -,515 ,503

Tabla 87 Estadisticos descriptivos de la funcion cognitiva “Praxis” para el grupo clinico de mayores con “Demencia tipo

Alzheimer”.
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En la tabla puede apreciarse como la media es de 4,74 puntos, mientas
gue la mediana es de 5 puntos. Estas puntuaciones serian inferiores a las
alcanzadas por el grupo de control y el de los sujetos con trastornos depresivos.
Puede observarse también que aunque las puntuaciones de dispersion son muy
similares, las mas homogéneas serian justamente las del grupo de los sujetos con
Demencia tipo Alzheimer, pues tanto la varianza (4,66) como la desviacion tipica
(2,16) son mas pequefias para este grupo. El Rango seria de 8 puntos con un
méximo de 8 puntos y un minimo de un punto.

Presentamos seguidamente, el histograma de normalidad de la muestra
estudiada:
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Gridfico 63 Distribucion de frecuencias de la funcion cognitiva “Praxis” para el grupo de mayores diagnosticados de “Demencia tipo
Alzheimer”.

Tanto en los estadisticos de descripcion de la curva como en el grafico
anterior, podemos observar que la asimetria es negativa mientras que el
apuntamiento es platcurtico.

En el analisis del ajuste a la curva normal se obtuvieron los resultados que

a continuacién mostramos:

DIAGNOSTICO PRINCIPAL Kolmogorov-Smirnov(a) | Shapiro-Wilk
Estadistico | gl | Sig. | Estadistico | gl | Sig.
DSTA ,132 90 | ,001 | ,945 90 | ,001

Tabla 88 Test de ajuste a la curva novmal de la funcion cognitiva “Praxis” mediante la prueba de Kolpogorov-Sniirmov y de
Shapiro-Wilk para la muestra de mayores diagnosticados de “Demencia tipo Alzbeiner”.
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A tenor de los resultados obtenidos en los indicadores de normalidad, se
puede afirmar que la curva de distribucidon de las puntuaciones estudiadas, no
se ajustaria a la curva normal.

Los anteriores resultados se pueden observar mediante los Graficos Q-Q
normales y Gréaficos Q-Q normales sin tendencia que se presentan a

continuacion:

Gréfico Q-Q normal de praxis Gréfico Q-Q normal sin tendencias de praxis
para dpr= DSTA para dpr= DSTA
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Grdfico 64 Grafico Q-Q normal y Q-Q normal sin tendencia de la funcion cognitiva “Praxis” para el grupo de mayores con

“Demencia tipo Alzheimer”.

2.6. VARIABLE CALCULO.
Presentamos seguidamente los analisis realizados para la funcién
coghnitiva célculo. Como en casos anteriores inicialmente mostraremos el andalisis

de los estadisticos descriptivos:

DIAGNOSTICO PRINCIPAL Estadistico Error tip.
DSTA Media ,93 ,082

Intervalo de confianza para | Limite inferior 77

la media al 95% Limite superior 1,10

Media recortada al 5% ,93

Mediana 1,00

Varianza ,602

Desv. Tip. 776

Minimo 0

Maximo 2

Rango 2

Amplitud intercuartil 2

Asimetria 117 ,254

Curtosis -1,320 ,503

Tabla 89 Estadisticos descriptivos de la funcion cognitiva “Calculo” para el grupo clinico de mayores con “Demencia tipo
Alzheimer”.

La media obtenida por este grupo seria de 0,93 para unas puntuaciones
gue oscilan entre 0 y 2 puntos. Esta puntuacion seria inferior que las obtenidas
por el grupo de control y por los sujetos con trastornos depresivos. ES curioso
observar como la puntuacién obtenida en la mediana es la misma para todos

los grupos (1 punto). Puede observarse también como la varianza seria de 0,6, la
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desviacion tipica 0,77 y el rango de 2 puntos, es de sefialar la poca variabilidad
gue existe en la dispersion de las respuestas entre los diferentes grupos clinicos.
Respecto a las caracteristicas de las curvas, sefialar en primer lugar que
como puede verse por el indice de asimetria, la curva tiene un sesgo negativo.
En lo que al apuntamiento se refiere, la curva es leptocdrticas, siendo esta

tendencia més extrema justamente en la muestra de los sujetos con Demencia

tipo Alzheimer.

La representacion grafica de los anteriores indicadores puede apreciarse a

continuacion:

Histograma

para dpr= DSTA

40—

20—

Frecuencia

-05 0

Grdfico 65 Distribucion de frecuencias de la funcion cognitiva “Caleulo” para el grupo de mayores diagnosticados de “Demencia tipo
Alzheimer”.
Respecto a la normalidad de la curva, puede apreciarse en los graficos

siguientes y en los test estadisticos que presentamos, que la distribucidn no se

ajusta a la curva normal.

Pruebas de normalidad

T
1 15

calculo

25

Mean = 0,93
Std. Dev. = 0,776
N =90

DIAGNOSTICO PRINCIPAL Kolmogorov-Smirnov(a) | Shapiro-Wilk
Estadistico | gl | Sig. Estadistico | gl | Sig.
DSTA ,219 90 | ,000 | ,804 90 | ,000

Tabla 90 Test de ajuste a la curva normal de la funcion cognitiva “Caleulo” mediante la prueba de Kolmogorov-Smirnov y de

Shapiro-Wilk para la muestra de mayores diagnosticados de “Demencia tipo Alzbeimer’.

Los anteriores datos quedan refrendados en los graficos Q-Q normales y

en los Graficos Q-Q normales sin tendencia que se presentan a continuacion:
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Gréfico Q-Q normal de calculo Gréfico Q-Q normal sin tendencias de calculo
para dpr= DSTA para dpr= DSTA
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Grdfico 66 Grifico Q-Q normal y Q-Q normal sin tendencia de la funcion cognitiva “Clenlo” para el grupo de mayores con
“Demencia tipo Alzheimer”.

2.7. VARIABLE PENSAMIENTO ABSTRACTO.
Las tablas que resumen el comportamiento de los estadisticos de la
distribucion de puntuaciones de la variable “Pensamiento abstracto” para la

muestra clinica estudiada es la siguiente:

DIAGNOSTICO PRINCIPAL Estadistico Error tip.
DSTA Media 1,47 ,204

Intervalo de confianza para | Limite inferior 1,06

la media al 95% Limite superior 1,87

Media recortada al 5% 1,20

Mediana 1,00

Varianza 3,735

Desv. Tip. 1,933

Minimo 0

Maximo 8

Rango 8

Amplitud intercuartil 2

Asimetria 1,891 ,254

Curtosis 3,845 ,503

Tabla 91 Estadisticos descriptivos de la funcion cognitiva “Pensamiento abstracto” para el grupo clinico de mayores con “Demencia
tipo Alzheimer”.

La puntuacidon media seria de 1,47 siendo esta la mas elevada de todas
las muestras. Puede verse también como la puntuacion que divide a la muestra
en dos partes iguales (mediana) es igual a uno igual para todos los grupos
excepto para la muestra de los sujetos con trastornos depresivos y a los sujetos
con otros trastornos psiquiatricos que seria de cero puntos.

Respecto a la dispersidon de las puntuaciones podemos observar como la
Desviacion tipica seria de 1,9 y la Varianza de 3,7. Con respecto a la amplitud de
la distribucion, ésta presentaria un rango de 8 puntos siendo la mayor junto a la
de los sujetos con Demencia Vascular.

Como puede verse tanto en los graficos como en los distintos

coeficientes, las caracteristicas de la curva son el presentar una asimetria
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positiva, y un apuntamiento, de tipo leptocurtico. Todo esto se puede seguir

apreciando en los graficos siguientes:
Histograma

para dpr= DSTA
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Gridfico 67 Distribucion de frecuencias de la funcion cognitiva “Pensamiento abstracto” para el grupo de mayores diagnosticados de

“Demencia tipo Alzheimer”.
El analisis del ajuste a la curva normal nos revela que la distribucion de los

sujetos no se adapta a la curva normal:

DIAGNOSTICO PRINCIPAL Kolmogorov-Smirnov(a) | Shapiro-Wilk
Estadistico | gl | Sig. Estadistico | gl | Sig.
DSTA ,224 90 | ,000 | ,741 90 | ,000

Tabla 92 Test de ajuste a la curva normal de la funcion cognitiva “Pensamiento abstracto” mediante la prueba de Kolmogorov-
Swmirnov y de Shapiro-Wilk para la muestra de mayores diagnosticados de “Demencia tipo Alzheimer”.

El ajuste a la curva normal de la muestra se puede observar en los

graficos Q-Q normal y Q-Q sin tendencias que se presentan a continuacion:

Gréfico Q-Q normal de penabatr Gréfico Q-Q normal sin tendencias de penabatr

para dpr= DSTA para dpr= DSTA

Normal esperado
Desv. de normal
T

1,0 0,5

Valor observado Valor observado

Grdfico 68 Grifico Q-Q normal y Q-Q normal sin tendencia de la funcion cognitiva “Pensamiento abstracto” para el grupo de
mayores con “Demencia tipo Alzbeimer”.
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2.8. VARIABLE PERCEPCION.
Los estadisticos descriptivos de la muestra de sujetos con demencia tipo

alzheimer, presentan las siguientes caracteristicas:

DIAGNOSTICO PRINCIPAL Estadistico Error tip.
DSTA Media 3,90 221

Intervalo de confianza para | Limite inferior 3,46

la media al 95% Limite superior 4,34

Media recortada al 5% 3,94

Mediana 4,00

Varianza 4,383

Desv. tip. 2,094

Minimo 0

Maximo 7

Rango 7

Amplitud intercuartil 3

Asimetria -,518 ,254

Curtosis -,823 ,503

Tabla 93 Estadisticos descriptivos de la funcion cognitiva “Percepeion” para el grupo clinico de mayores con “Demencia tipo
Alzheimer’.

Respecto a los indices de tendencia central, puede apreciarse como los
sujetos con alzheimer presenta una media de 3,9 puntos, la mas baja de los
distintos grupos clinicos.

La dispersion de las puntuaciones seria como se puede por los
indicadores oportunos (varianza: 4,38 y la desviacion tipica: 2,09), la mas alta de
los diferentes grupos clinicos.

Respecto a la descripcion de la curva, puede apreciarse tanto por los
coeficientes de asimetria como por las pruebas graficas que presentaremos a
continuacion, que la curva del grupo de los sujetos con demencia tipo Alzheimer
presenta un sesgo negativo.

El coeficiente de Curtosis nos muestra que para este grupo, la curva es
achatada (platicurtica), es decir, alcanza puntuaciones mas bajas de lo que
cabria esperar en comparacion con la curva normal.

Todo esto que acabamos de exponer, puede apreciarse en la

distribucién grafica que presentamos a continuacion.
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Histograma
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Grdfico 69 Distribucion de frecuencias de la funcion cognitiva “Percepcion” para el grupo de mayores diagnosticados de “Demencia
1ipo Alzheimer”.

En lo que a las pruebas de normalidad se refiere, puede observarse que la

distribucion de la curva no se ajusta a la curva normal.

DIAGNOSTICO PRINCIPAL Kolmogorov-Smirnov(a) | Shapiro-Wilk
Estadistico | gl | Sig. Estadistico | gl | Sig.
DSTA ,189 90 | ,000 | ,910 90 | ,000

Tabla 94 Test de ajuste a la curva normal de la funcion cognitiva “Percepcion” mediante la prueba de Kolnrogorov-Smirmov y de
Shapiro-Wilk para la muestra de mayores diagnosticados de “Demencia tipo Alzbeiner”.

Lo anteriormente expuesto se observa en el ajuste a la diagonal de los

graficos Q-Q normales y en la dispersion de los graficos Q-Q sin tendencias.

Gréfico Q-Q normal de percep Gréfico Q-Q normal sin tendencias de percep
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Grdfico 70 Grafico Q-Q normal y Q-Q normal sin tendencia de la funcion cognitiva “Percepeion” para el grupo de mayores con
“Demencia tipo Alzheimer”.
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3.- CARACTERISTICAS COGNITIVAS DE LOS MAYORES CON DEMENCIA DE
TIPO VASCULAR.

Siguiendo el modelo de exposicién del presente capitulo, mostramos los
datos descriptivos de las diferentes funciones cognitivas para la muestra de
sujetos con deterioro cognitivo debido a la existencia de una demencia

vascular.

3.1. VARIABLE ORIENTACION.

En primer lugar, presentamos los estadisticos descriptivos de la variable
orientacion para el actual grupo clinico. Los primeros indicadores, nos informan
respecto de las medidas de tendencia central, después vendrian los estadisticos
de dispersion, posteriormente, aquellos que hacen referencia a la amplitud de la
dispersion y por udltimo los coeficientes que describen la curva (simetria y

apuntamiento).

DIAGNOSTICO PRINCIPAL Estadistico Error tip.
DEMENCIA VASCULAR Media 6,29 ,282

Intervalo de confianza para | Limite inferior 5,72

la media al 95% Limite superior 6,86

Media recortada al 5% 6,27

Mediana 6,00

Varianza 3,574

Desv. tip. 1,890

Minimo 3

Maximo 10

Rango 7

Amplitud intercuartil 3

Asimetria -,079 ,354

Curtosis -,671 ,695

Tabla 95 Estadisticos descriptivos de la funcion cognitiva “Orientacion” para el grupo clinico de mayores con “Demencia de tipo
vascular”.

Respecto a los indices de tendencia central, puede apreciarse como los
sujetos con demencia vascular, presentan una media de 6,29 puntos, inferior por
ejemplo al Grupo de control y a los pacientes con trastornos del estado de
animo, y superior a los sujetos con alzheimer.

La dispersion de las puntuaciones como se puede ver por la varianza de
3,57 puntos y la desviacion tipica 1,89, es menor por ejemplo que la del grupo
con otros trastornos psiquiatricos y la del grupo de control. Estas desviaciones se
enmarcan en un rango de 7 puntos.

Respecto a la descripcion de la curva, puede apreciarse tanto por los
coeficientes de asimetria como por las pruebas graficas que presentaremos a

continuacion, como la distribucion estudiada presenta un sesgo negativo. El
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coeficiente de Curtosis nos muestra como la curva es platicurtica, es decir,
alcanza puntuaciones mas bajas de lo que cabria esperar en comparacién con

la curva normal.
La gréfica siguiente, presenta los indices de apuntamiento y asimetria, asi

como un bosquejo del ajuste a la curva normal.

Histograma
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Grdfico 71 Distribucion de frecuencias de la funcion cognitiva “Orientacion” para el grupo de mayores diagnosticados de “Demencia
de tpo vascular”.

Respecto a la normalidad de la distribucion, y aunque someramente ya
se pudo apreciar en el grafico anterior, analizamos la bondad de ajuste de las
distribuciones a la curva normal, realizada mediante los test de Kolmogorov-
Smirnov y de Shapiro-Wilk, asi como mediante el andlisis de las representaciones
graficas de las diferencias en puntuaciones estudentizadas entre las frecuencias
observadas y la curva normal.

DIAGNOSTICO PRINCIPAL Kolmogorov-Smirnov(a) | Shapiro-Wilk
DEMENCIA VASCULAR 451 |45 | 012 ,945 | 45 | ,033

Tabla 96 Test de ajuste a la curva normal de la funcion cognitiva “Orientacion” mediante la prueba de Kolnrogorov-Smirnov y de
Shapiro-Wilk para la muestra de mayores diagnosticados de “Demencia de tipo vascular”.

Obsérvese como el test de K-S, presenta diferencias estadisticamente
significativas, por lo que se debe aceptar la hipétesis alternativa que afirma que

nuestra distribucioén se diferencia de la distribuciéon normal.
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Gréfico Q-Q normal de orientac Gréfico Q-Q normal sin tendencias de orientac
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Grifico 72 Test de ajuste a la curva normal de la funcion cognitiva “Orientacion” mediante la prueba de Kolmogorov-Sniirmov y de
Shapiro-Wilk para la muestra de mayores diagnosticados de “Demencia de tipo vascular”.

3.2. VARIABLE LENGUAJE.

Dada la complejidad de esta variable, al igual que hicimos con los grupos
clinicos anteriores, analizaremos la variable lenguaje dividiéndola en los
diferentes componentes en que tradicionalmente se ha dividido esta funciéon

cognitiva: “Lenguaje comprensivo”, “Lenguaje expresivo” y “Lenguaje total”.

LENGUAJE COMPRENSIVO

De la tabla que se muestran en primer lugar y en las que se presentan los
estadisticos descriptivos para la muestra estudiada, se puede concluir que:
Como puede observarse la puntuaciéon media es de 6,18 puntos, la segunda
mas elevada después del grupo de control. Puede verse también como la
mediana es igual a 6 puntos, puntuacién que coincide con la del grupo de
control y la de la demencia tipo alzheimer.

En cuanto a la dispersion de la muestra la distribucion de respuestas de los
sujetos diagnosticados de demencia vascular seria la mas homogénea con la
desviacion tipica mas baja (DT = 1.211). Con respecto a la amplitud de la
distribucion, ésta es de un rango de 5 puntos, inferior a la dispersion de grupos
como el de los sujetos con trastornos depresivos y el de aquellos con otros

trastornos psiquiatricos (rango = 8).
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DIAGNOSTICO PRINCIPAL Estadistico Error tip.
DEMENCIA VASCULAR Media 6,18 ,181

Intervalo de confianza para | Limite inferior 5,81

la media al 95% Limite superior 6,54

Media recortada al 5% 6,15

Mediana 6,00

Varianza 1,468

Desv. Tip. 1,211

Minimo 4

Maximo 9

Rango 5

Amplitud intercuartil 2

Asimetria ,205 ,354

Curtosis -,231 ,695

Tabla 97 Estadisticos descriptivos de la funcion cognitiva “1enguaje comprensivo” para el grupo clinico de mayores con “Demencia de
1ipo vascular”.

Respecto a las caracteristicas de la curva, el grafico que ilustran los

coeficientes de asimetria y apuntamiento es el siguiente:
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Grdfico 73 Distribucion de frecuencias de la funcion cognitiva “Lenguage comprensivo” para el grupo de mayores diagnosticados de
“Demencia de tipo vascular’.

Como puede verse tanto en el grafico como en el coeficiente realizado,
la curva tiene asimetria positiva. Respecto del apuntamiento de la curva, como
se puede apreciar por el coeficiente de curtosis y por las gréficas, la curva seria

platicurtica (mas achatada que la curva normal).
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Gréfico Q-Q normal de lengcom
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Gridfico 74 Test de ajuste a la curva normal de la funcion cognitiva “1Lenguaje comprensivo” mediante la prueba de Kolmogorov-
Smiirnov y de Shapiro-Wilk para la muestra de mayores diagnosticados de “Demencia de tipo vascular”.

En lo que al analisis del ajuste a la curva normal se refiere, presentamos en

primer lugar los graficos Graficos Q-Q normales y los Graficos Q-Q normales sin

tendencia asi como los estadisticos de Kolmogorov-Smirnov y Shapiro-Wilk

DIAGNOSTICO PRINCIPAL Kolmogorov-Smirnov(a) | Shapiro-Wilk
Estadistico | gl | Sig. | Estadistico | gl | Sig.
DEMENCIA VASCULAR ,196 45 | ,000 | ,914 45 | ,003

Tabla 98 Test de ajuste a la curva normal de la funcion cognitiva “1engua
Smirnov y de Shapiro-Wilk para la muestra de mayores diagnosticados de “Demencia de tipo vascular’.

ie comprensivo” mediante la prueba de Kolmogorov-

Como puede apreciarse tanto en las graficas como por la prueba de K-S

y S-W las puntuaciones no se distribuyen nhormalmente.

LENGUAJE EXPRESIVO.

La descripcién del lenguaje expresivo en la muestra cinica actual, esta

marcada por las siguientes caracteristicas:

DIAGNOSTICO PRINCIPAL Estadistico Error tip.
DEMENCIA VASCULAR Media 9,24 ,5690

Intervalo de confianza para la | Limite inferior 8,05

media al 95% Limite superior 10,43

Media recortada al 5% 9,17

Mediana 10,00

Varianza 15,689

Desv. Tip. 3,961

Minimo 3

Maximo 17

Rango 14

Amplitud intercuartil 7

Asimetria ,005 ,354

Curtosis -,875 ,695

Tabla 99 Estadisticos descriptivos de la funcion cognitiva “1enguaje expresivo” para el grupo clinico de mayores con “Demencia de

1ipo vascular”.

En la tabla puede apreciarse como la media es de 9,24 puntos para una

amplitud que oscila entre 3 y 17 puntos. Respecto a la homogeneidad de la
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distribucién, observamos que la desviacion tipica seria de 3,19 para un rango de

14, lo que nos muestra un grupo menos homogéneo que por ejemplo el grupo

de control o el grupo de los sujetos diagnosticados con trastornos psiquiatricos

diversos.

Presentamos seguidamente, los graficos de descripcion de la muestra:

Histograma

para dpr= DEMENCIA VASCULAR
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Gridfico 75 Distribucion de frecuencias de la fincion cognitiva “Le
“Demencia de tipo vascular”.

N =45
175

je excpresivo” para el grupo de mayores diagnosticados de

Tanto en los estadisticos de descripcidon de la curva como en los graficos

anteriores, podemos observar como la asimetria es positiva, mientras que el

apuntamiento nos muestra una curva Platiclrtica.

En el andlisis del ajuste a la curva normal se obtuvieron los resultados que

a continuacién mostramos:

DIAGNOSTICO PRINCIPAL Kolmogorov-Smirnov(a) | Shapiro-Wilk
Estadistico | gl | Sig. Estadistico | gl | Sig.
DEMENCIA VASCULAR ,198 45 | ,000 | ,916 45 | ,003
Tabla 100 Test de ajuste a la curva normal de la funcion cognitiva “Lenguaje expresivo” mediante la prueba de Kolmogorov-

Smirnov y de Shapiro-Wilk para la muestra de mayores diagnosticados de “Demencia de tipo vascular’.

La curva de distribucién de las puntuaciones de los sujetos del actual

grupo clinico, no se ajustaria a la curva normal segun ambos indicadores.

Los anteriores resultados se pueden observar mediante el Grafico Q-Q

normal y Q-Q normal sin tendencia que se presentan a continuacion:
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Gréfico Q-Q normal de lengexpr Gréfico Q-Q normal sin tendencias de lengexpr
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Gridfico 76 Test de ajuste a la curva normal de la funcion cognitiva “1Lenguaje exipresivo” mediante la prueba de Kolmogorov-

Smiirnov y de Shapiro-Wilk para la muestra de mayores diagnosticados de “Demencia de tipo vascular”.
Puede observarse el inadecuado ajuste a la diagonal del grupo

analizado.

LENGUAJE TOTAL.

Presentamos por udltimo el indicador global de lenguaje, construido con
los dos anteriores.

Como en casos anteriores presentaremos en primer lugar, el analisis de los

estadisticos descriptivos:

DIAGNOSTICO PRINCIPAL Estadistico Error tip.
DEMENCIA VASCULAR Media 15,42 ,688

Intervalo de confianza para | Limite inferior 14,04

la media al 95% Limite superior 16,81

Media recortada al 5% 15,27

Mediana 15,00

Varianza 21,295

Desv. Tip. 4,615

Minimo 8

Maximo 26

Rango 18

Amplitud intercuartil 7

Asimetria ,249 ,354

Curtosis -,309 ,695

Tabla 101 Estadisticos descriptivos de la funcion cognitiva “1enguaje total” para el grupo clinico de mayores con “Demencia de tipo
vascular”.

Se pueda apreciar como la muestra evaluada tendria una media de 15,
42 puntos, a importante distancia del grupo de control y de los sujetos con
trastornos depresivos, tanto en la media como en la mediana. La dispersion de
las respuestas es mucho mayor entre los sujetos de este grupo clinico, que entre
los del grupo de control, como se puede ver por la varianza, la desviacion tipica

y el rango.
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En lo tocante a las caracteristicas de la curva, sefialar en primer lugar que

como puede verse por los indices de asimetria, la curva para la muestra de

pacientes con demencia vascular tiene un sesgo positivo. En lo que al

apuntamiento se refiere, la curva es platicurtica.

Las representaciones graficas de la anterior curva, pueden apreciarse a

continuacion:

Histograma
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Grdfico 77 Distribucion de frecuencias de la funcion cognitiva “Lenguage total” para el grupo de mayores diagnosticados de
“Demencia de tipo vascular”.

Respecto a la normalidad de la curva, puede apreciarse en los graficos

siguientes y en los test estadisticos que presentamos, que la distribucién no se

ajusta a la curva normal.

DIAGNOSTICO PRINCIPAL

Kolmogorov-Smirnov(a) | Shapiro-Wilk

Estadistico

gl

Sig. Estadistico | gl | Sig.

DEMENCIA VASCULAR

,134

45

,042 | 947 45 | ,039

Tabla 102 Test de ajuste a la curva normal de la funcion cognitiva “Lenguage total” mediante la prueba de Kolmogorov-Smirmov y
de Shapiro-Wilk para la muestra de mayores diagnosticados de “Demencia de tipo vascnlar”.

Los anteriores datos quedan refrendados en el grafico Q-Q normal y en el

Grafico Q-Q normal sin tendencia que se presentan a continuacion:
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Gréfico Q-Q normal de lengt Gréfico Q-Q normal sin tendencias de lengt
para dpr= DEMENCIA VASCULAR para dpr= DEMENCIA VASCULAR
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Grifico 78 Test de ajuste a la curva normal de la funcion cognitiva “1enguaje total” mediante la prueba de Kolmogorov-Smirmov y

de Shapiro-Wilk para la muestra de mayores diagnosticados de “Demencia de tipo vascular’.

3.3. VARIABLE MEMORIA.

Para una correcta exposicion de los resultados de la variable memoria,
ésta se dividié en diferentes sub variables en funcién de los diferentes tipos de
memoria existentes. Desde esta perspectiva, los resultados obtenidos para cada

tipo de memoria fueron los siguientes:

MEMORIA DE APRENDIZAJE

La tabla resumen de los estadisticos para la actual muestra clinica fue la

siguiente:
DIAGNOSTICO PRINCIPAL Estadistico Error tip.
DEMENCIA VASCULAR Media 511 463
Intervalo de confianza para | Limite inferior 4,18
la media al 95% Limite superior 6,04
Media recortada al 5% 5,12
Mediana 5,00
Varianza 9,646
Desv. Tip. 3,106
Minimo 0
Maximo 10
Rango 10
Amplitud intercuartil 5
Asimetria -,285 ,354
Curtosis -,814 ,695

Tabla 103 Estadisticos descriptivos de la funcion cognitiva “Memoria de aprendizaje” para el grupo clinico de mayores con
“Demencia de tipo vascular’.

La puntuacion media para la memoria de aprendizaje fue en este grupo
clinico de 5,11 y la mediana de 5 puntos, para una distribucién que oscila entre
0y 10 puntos. La desviacion tipica es de 3,1 puntos, muy similar a la obtenida por
el resto de los grupos. Sucederia algo muy parecido con la dispersion de la
muestra que presentaria una desviacion tipica de 3,1 puntos para un rango de
10 puntos.
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Al analizar las caracteristicas de la curva para esta funcion cognitiva,
observamos que la curva estaria caracterizada por poseer una asimetria

negativa. Todo esto se puede apreciar en el grafico siguiente:

Histograma

para dpr= DEMENCIA VASCULAR

Frecuencia

Mean = 5,11
Std. Dev. = 3,106
0= T T N=45

0 5 10

memor_ap

Grdfico 79 Distribucion de frecuencias de la funcion cognitiva “Memoria de aprendizaje” para el grupo de mayores diagnosticados de
“Demencia de tipo vascular”.

Tanto por el analisis del ajuste a la curva normal como por los graficos Q-
Q normal y sin tendencias, podemos observar que la memoria de aprendizaje,

no se adapta a la curva normal:

Pruebas de normalidad

DIAGNOSTICO PRINCIPAL Kolmogorov-Smirnov(a) | Shapiro-Wilk
Estadistico | gl | Sig. Estadistico | gl | Sig.
DEMENCIA VASCULAR ,152 45 | ,010 | ,926 45 | ,007

Tabla 104 Test de ajuste a la curva normal de la funcion cognitiva “Memoria de aprendizaje” mediante la prueba de Kolmogorov-
Smirnov y de Shapiro-Wilk para la muestra de mayores diagnosticados de “Demencia de tipo vascular’.

Gréfico Q-Q normal de memor_ap Gréfico Q-Q normal sin tendencias de memor_ap
para dpr= DEMENCIA VASCULAR para dpr= DEMENCIA VASCULAR
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Gridfico 80 Test de ajuste a la curva normal de la funcion cognitiva “Memoria de aprendizaje” mediante la prueba de Kolmogorov-
Smirnov y de Shapiro-Wilk para la muestra de mayores diagnosticados de “Demencia de tipo vascular”.
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MEMORIA REMOTA
Los estadisticos descriptivos de la funcion memoria remota, presentan las
siguientes caracteristicas para la muestra de mayores diagnosticados de

demencia vascular:

DIAGNOSTICO PRINCIPAL Estadistico Error tip.
DEMENCIA VASCULAR Media 2,76 ,238

Intervalo de confianza para | Limite inferior 2,28

la media al 95% Limite superior 3,24

Media recortada al 5% 2,78

Mediana 3,00

Varianza 2,553

Desv. Tip. 1,598

Minimo 0

Maximo 5

Rango 5

Amplitud intercuartil 3

Asimetria -,315 ,354

Curtosis -,970 ,695

Tabla 105 Estadisticos descriptivos de la funcion cognitiva *Memoria remota” para el grupo clinico de mayores con “Demencia de
tipo vascular’.

En las tablas de los estadisticos descriptivos que acabamos de presentar,
se observa como la puntuacién media seria de 2,76 puntos. Aunque las
diferencias no son muy grandes entre los diferentes grupos clinicos, la memoria
remota, es algo mayor entre los pacientes diagnosticados de demencia
vascular. Aunque la diferencia entre las medias de este grupo respecto del
grupo de control es tan solo de 0.2 décimas de punto, la mediana es un punto
mayor en el grupo de mayores con demencia vascular.

Puede observarse también, como la Desviacion Tipica es de 1,6 puntos,
muy similar a la del resto de los grupos, aunque el rango que oscila entre 6 y 4
puntos, es para el actual grupo de estudio de 5 puntos.

La distribucion de los sujetos con demencia vascular presenta una
asimetria negativa mientras que en el resto de las curvas la asimetria es positiva.
El apuntamiento es platicurtico, es decir mas achatado que la curva normal.

El grafico siguiente, nos da informacion respecto de la distribucion de las

diferentes series y de su ajuste a la curva normal.
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Histograma

para dpr= DEMENCIA VASCULAR

Frecuencia

Mean = 2,76
Std. Dev. = 1,508
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memorrem

Grdfico 3 Distribucidn de frecuencias de la funcion cognitiva “Memoria remota” para el grupo de mayores diagnosticados de
“Demencia de tipo vascular”.
Respecto a las pruebas de normalidad, puede observarse por los

coeficientes presentados en la tabla siguiente que la curva estudiada no se

ajusta a la curva normal.

DIAGNOSTICO PRINCIPAL Kolmogorov-Smirnov(a) | Shapiro-Wilk
Estadistico | gl | Sig. Estadistico | Gl | Sig.
DEMENCIA VASCULAR ,227 45 | ,000 | ,899 45 | ,001

Tabla 106 Test de ajuste a la curva normal de la funcion cognitiva “Memoria remota” mediante la prueba de Kolmogorov-Smirmov y
de Shapiro-Wilk para la muestra de mayores diagnosticados de “Demencia de tipo vascular”.

Lo mismo puede observarse en los graficos Q-Q normales y en los graficos

Q-Q normales sin tendencia.

Grafico Q-Q normal de memorrem Gréfico Q-Q normal sin tendencias de memorrem

para dpr= DEMENCIA VASCULAR

para dpr= DEMENCIA VASCULAR

Normal esperado

0.2

0.1

°

Desv. de normal
I
]

T T T T T
0 1 2 3 a

Valor observado

Grdfico 82 Test de ajuste a la curva normal de la funcion cognitiva “Memoria remota” mediante la prueba de Kolmogorov-Smirnov y

T T T T T
5 0 1 2 3

Valor observado

de Shapiro-Wilk para la muestra de mayores diagnosticados de “Demencia de tipo vascular”.
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MEMORIA DE RECONOCIMIENTO
Como en todos los anteriores casos presentamos en primer lugar, las

tablas con los estadisticos descriptivos de la funcion cognitiva evaluada:

DIAGNOSTICO PRINCIPAL Estadistico Error tip.
DEMENCIA VASCULAR Media 2,33 ,204

Intervalo de confianza para | Limite inferior 1,92

la media al 95% Limite superior 2,74

Media recortada al 5% 2,37

Mediana 3,00

Varianza 1,864

Desv. Tip. 1,365

Minimo 0

Maximo 4

Rango 4

Amplitud intercuartil 2

Asimetria -,361 ,354

Curtosis -1,241 ,695

Tabla 107 Estadisticos descriptivos de la funcion cognitiva “Memoria de reconociniento” para el grupo clinico de mayores con
“Demencia de tipo vascular”.

Puede observarse como la media de la memoria de reconocimiento, es
de 2,33 puntos para un rango que oscila entre 0 y 4 puntos. La mediana seria en
este caso de 3 puntos. Los indicadores de dispersidon son similares para todos los
grupos, siendo en el actual grupo los siguientes: (desviacion tipica 1,36 y
varianza: 1,86).

Las caracteristicas de la curva que pueden verse en los estadisticos de las
dos ultimas filas y visualmente en el siguiente grafico, nos muestran que la

asimetria y la curtosis serian negativas.
Histograma

para dpr= DEMENCIA VASCULAR

Frecuencia
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Mean = 2,33
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Grdfico 83 Distribucion de frecuencias de la funcion cognitiva “Menoria de reconocimiento” para el grupo de mayores diagnosticados
de “Demencia de tipo vascular”.
Al realizar el analisis de la normalidad de la curva, vemos la distribucion no

se ajusta a la curva normal, tal caracteristica se puede apreciar en los

indicadores y graficos que a continuacion se presentan:
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DIAGNOSTICO PRINCIPAL Kolmogorov-Smirnov(a) Shapiro-Wilk
Estadistico gl | Sig. Estadistico | gl | Sig.
DEMENCIA VASCULAR ,265 45 | ,000 | ,860 45 | ,000

Tabla 108 Test de ajuste a la curva normal de la funcion cognitiva “Memoria de reconocimiento” mediante la prueba de Kolnrogorov-
Smirnov y de Shapiro-Wilk para la muestra de mayores diagnosticados de “Demencia de tipo vascular’.

Gréfico Q-Q normal de memorrec Gréfico Q-Q normal sin tendencias de memorrec

para dpr= DEMENCIA VASCULAR para dpr= DEMENCIA VASCULAR

Normal esperado
Desv. de normal
& o

T T T T T T T T T T
0 1 2 3 4 0 1 2 3 4

Valor observado Valor observado

Gridfico 84 Test de ajuste a la curva normal de la funcion cognitiva “Memoria de reconocimiento” mediante la prueba de Kolnrogorov-
Smirnov y de Shapiro-Wilk para la muestra de mayores diagnosticados de “Demencia de tipo vascular”.

MEMORIA TOTAL.
Como en las presentaciones anteriores, mostramos en primer lugar, los
estadisticos descriptivos de la variable memoria total para el grupo de sujetos

con demencia de tipo vascular.

DIAGNOSTICO PRINCIPAL Estadistico Error tip.
DEMENCIA VASCULAR Media 10,20 ,787

Intervalo de confianza para | Limite inferior 8,61

la media al 95% Limite superior 11,79

Media recortada al 5% 10,33

Mediana 12,00

Varianza 27,891

Desv. Tip. 5,281

Minimo 0

Maximo 18

Rango 18

Amplitud intercuartil 8

Asimetria -,462 ,354

Curtosis -,935 ,695

Tabla 109 Estadisticos descriptivos de la funcion cognitiva “Memoria total” para el grupo clinico de mayores con “Demencia de tipo
vascular”.

Respecto a los indices de tendencia central, se observa como la media
es para este grupo de 10,2 puntos y la mediana de 12 puntos, la distribucion de

puntuaciones oscila entre 0 y 18 puntos.
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La dispersidon de las puntuaciones es de 27,9 en la varianza y de 5,28
puntos en la desviacion tipica.

Respecto a la descripcion de la curva, puede apreciarse tanto por los
coeficientes de asimetria como por las pruebas graficas que presentaremos a
continuacion, que la distribucion estudiada presenta un sesgo negativo.

El coeficiente de Curtosis nos muestra que la curva es platicurtica, es
decir, la distribucién alcanza puntuaciones mas bajas de lo que cabria esperar si
esta se estructurara en funcion de la curva normal.

Todo esto que acabamos de exponer, puede apreciarse en la
distribucién grafica que presentamos a continuacion y que hace referencia a los
ultimos indicadores de las tablas e intenta ser una imagen en donde se aprecien
mejor los indices de apuntamiento y asimetria, asi como un esbozo del ajuste de

nuestra distribucién a la curva normal.

Histograma

para dpr= DEMENCIA VASCULAR
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Grdfico 85 Distribucion de frecuencias de la funcion cognitiva “Memoria total” para el grupo de mayores diagnosticados de
“Demencia de tipo vascular”.

Respecto a la normalidad de la distribucién, y aunque someramente ya
se pudo apreciar en el grafico anterior, analizamos la bondad de ajuste de las
distribuciones a la curva normal, realizadas mediante los test de Kolmogorov-
Smirnov y de Shapiro-Wilk, asi como mediante el analisis de las representaciones
gréficas de las diferencias en puntuaciones estudentizadas entre las frecuencias

observadas y la curva normal.
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DIAGNOSTICO PRINCIPAL Kolmogorov-Smirnov(a) Shapiro-Wilk
Estadistico gl | Sig. | Estadistico | gl | Sig.
DEMENCIA VASCULAR ,144 45 | ,019 | ,928 45 | ,008

Tabla 110 Test de ajuste a la curva normal de la funcion cognitiva “Memoria total” mediante la prueba de Kolprogorov-Smirmov y
de Shapiro-Wilk para la muestra de mayores diagnosticados de “Demencia de tipo vascnlar”.

de K-S,

por lo que se debe aceptar la hipotesis

Obsérvese como todos los test presenta diferencias

estadisticamente significativas,
alternativa que afirma que nuestra distribucién se diferencia de la distribucién

normal.

Gréfico Q-Q normal de memortot Gréfico Q-Q normal sin tendencias de memortot

para dpr= DEMENCIA VASCULAR para dpr= DEMENCIA VASCULAR

Normal esperado
Desv. de normal

T T T T T T T T T T
0 5 10 15 20 0 5 10 15 20

Valor observado Valor observado

Grdfico 86 Test de ajuste a la curva normal de la funcion cognitiva “Memoria total” mediante la prueba de Kolmogorov-Smirnov y
de Shapiro-Wilk para la muestra de mayores diagnosticados de “Demencia de tipo vascular”.

3.4. VARIABLE ATENCION.

De las tablas que se muestran en primer lugar y en las que se presentan
los estadisticos descriptivos para los diferentes grupos clinicos en la variable
atencion, se puede concluir que:

La puntuacidon media alcanzada en la funcién atencién por los sujetos
con demencia vascular fue de 0,87, para un rango que oscila entre 0 y 4 puntos.
Esta puntuacion, estaria ubicada en la zona intermedia. Por debajo del grupo
de control, y de la media alcanzada por los sujetos diagnosticados de trastornos
coghnitivos derivados de una depresion mayor, y por encima de la puntuacion
obtenida por el grupo de sujetos con otros trastornos psiquiatricos. La puntuacion
de la mediana es igual a cero, la misma que la obtenida por los sujetos con
demencia tipo alzheimer.

Por otro lado, la dispersion de la serie fue de DT: 1,1 inferior a la del grupo
de control y a la de aquellos sujetos diagnosticados con trastornos depresivos,

practicamente iguales en ambos grupos. (DT = 2,061) y superior a la de los sujetos
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diagnosticados de Otros trastornos psiquiatricos. Con respecto a la amplitud de

la distribucion, el rango fue de 4.

DIAGNOSTICO PRINCIPAL Estadistico Error tip.
DEMENCIA VASCULAR Media ,87 ,164

Intervalo de confianza para | Limite inferior ,54

la media al 95% Limite superior 1,20

Media recortada al 5% 75

Mediana ,00

Varianza 1,209

Desv. tip. 1,100

Minimo 0

Maximo 4

Rango 4

Amplitud intercuartil 2

Asimetria 1,134 ,354

Curtosis ,813 ,695

Tabla 111 Estadisticos descriptivos de la funcion cognitiva “Atencion” para el grupo clinico de mayores con “Demencia de tipo
vascular”.

Respecto a las caracteristicas de la curva, el grafico que ilustra los

coeficientes de asimetria y apuntamiento fue el siguiente:

Histograma

para dpr= DEMENCIA VASCULAR
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Grdfico 87 Distribucion de frecuencias de la funcion cognitiva “Atencin” para el grupo de mayores diagnosticados de “Demencia de
1ipo vascular”.

Se observa que la curva tendria asimetria positiva. Respecto al
apuntamiento de la misma, como se puede apreciar por el coeficiente de
curtosis y por la grafica anterior, la curva serfa leptocurtica.

En lo que al analisis del ajuste a la curva normal se refiere, presentamos en
primer lugar los graficos Graficos Q-Q normales y los Graficos Q-Q normales sin

tendencia.
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Gréfico Q-Q normal de atencion

para dpr= DEMENCIA VASCULAR

Gréfico Q-Q normal sin tendencias de atencion

para dpr= DEMENCIA VASCULAR

Normal esperado

Desv. de normal

T T T T
0 1 2 3

Valor observado

Valor observado

Grdfico 88 Test de ajuste a la curva normal de la funcion cognitiva “Atencion” mediante la prueba de Kolnogorov-Smirnov y de
Shapiro-Wilk para la muestra de mayores diagnosticados de “Demencia de tipo vascular”.

En la tabla siguiente se aprecian los estadisticos de Kolmogorov-Smirnov

y Shapiro-Wilk

DIAGNOSTICO PRINCIPAL

Kolmogorov-Smirnov(a) | Shapiro-Wilk

Estadistico | gl | Sig. Estadistico | gl | Sig.

DEMENCIA VASCULAR

,318 45 | ,000 | ,749 45 | ,000

Tabla 112 Test de ajuste a la curva normal de la funcion cognitiva “Atencidn” mediante la prueba de Kolnogorov-Smirnov y de
Shapiro-Wilk para la muestra de mayores diagnosticados de “Demencia de tipo vascular”.

Como puede verse, las puntuaciones de la variable cognitiva analizada,

no se distribuyen normalmente para la muestra actual.

3.5. VARIABLE PRAXIS.

La descripcion de la variable Praxis tiene las siguientes caracteristicas

para la muestra clinica estudiada:

DIAGNOSTICO PRINCIPAL Estadistico Error tip.
DEMENCIA VASCULAR Media 4,87 ,359

Intervalo de confianza para | Limite inferior 4,14

la media al 95% Limite superior 5,59

Media recortada al 5% 4,91

Mediana 5,00

Varianza 5,800

Desv. Tip. 2,408

Minimo 0

Maximo 9

Rango 9

Amplitud intercuartil 3

Asimetria -,408 ,354

Curtosis -,406 ,695

Tabla 113 Estadisticos descriptivos de la funcion cognitiva “Praxis” para el grupo clinico de mayores con “Demencia de tipo

vascitlar”.
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En la tabla puede apreciarse como la puntuacidon media obtenida en
esta funcidén cognitiva es de 4,87 mientras que la mediana seria de 5. Esta
puntuacion seria inferior a la alcanzada por el grupo de control y a los mayores
con trastornos depresivos. Puede observarse también que la varianza y la
desviacion tipica son respectivamente de 5,8 y 2,4. Y aunque las puntuaciones
de dispersidon son muy similares, los sujetos con demencia vascular tendrian unas
puntuaciones menos homogéneas que las del grupo de los sujetos con
Demencia tipo Alzheimer y la del grupo de los sujetos diagnosticados con
trastornos psiquiatricos diversos.

Presentamos seguidamente, el histograma de normalidad de la muestra
analizada:

Histograma

para dpr= DEMENCIA VASCULAR
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Grdfico 89 Distribucion de frecuencias de la funcion cognitiva “Praxis” para el grupo de mayores diagnosticados de “Demencia de
tipo vascular”.

Tanto en los estadisticos de descripcion de la curva como en el grafico
anterior, podemos observar que la asimetria es negativa mientras que el
apuntamiento de la distribucidn es Platicurtico.

En el analisis del ajuste a la curva normal se obtuvieron los resultados que

a continuaciéon mostramos:

DIAGNOSTICO PRINCIPAL Kolmogorov-Smirnov(a) | Shapiro-Wilk
Estadistico | gl | Sig. Estadistico | gl | Sig.
DEMENCIA VASCULAR ,182 45 | ,001 | ,931 45 | ,010

Tabla 114 Test de ajuste a la curva normal de la funcion cognitiva “Praxis” mediante la prueba de Kolnrogorov-Smirnov y de
Shapiro-Wilk para la muestra de mayores diagnosticados de “Demencia de tipo vascular”.

A tenor de los resultados obtenidos en los indicadores de normalidad, se
puede afirmar que la curva de distribucién de las puntuaciones no se ajustaria a

la curva normal.
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Los anteriores resultados se pueden observar mediante los Graficos Q-Q

normales y Graficos Q-Q normales sin tendencia que se presentan a

continuacion:

Gréfico Q-Q normal de praxis

para dpr= DEMENCIA VASCULAR

()

Normal esperado

0 2 4 6 8 10
Valor observado

Desv. de normal

0.1

0.2

0.3

041

Gréfico Q-Q normal sin tendencias de praxis

para dpr= DEMENCIA VASCULAR

0.2

0,1

o

Valor observado

Gridfico 90 Test de ajuste a la curva normal de la funcion cognitiva “Praxis” mediante la prueba de Kolmogorov-Smirmov y de
Shapiro-Wilk para la muestra de mayores diagnosticados de “Demencia de tipo vascular”.

Puede observarse como la distribucion no se ajusta a la diagonal y los

residuos estan muy dispersos.

3.6. VARIALE CALCULO.

Presentamos seguidamente

los analisis

realizados para

la funcién

cognitiva calculo y su relaciéon con el grupo de mayores con demencia de tipo

vascular. Como en casos anteriores, mostraremos los resultados de los
estadisticos descriptivos:
DIAGNOSTICO PRINCIPAL Estadistico Error tip.
DEMENCIA VASCULAR Media ,93 ,116

Intervalo de confianza para | Limite inferior ,70

la media al 95% Limite superior 1,17

Media recortada al 5% ,88

Mediana 1,00

Varianza ,609

Desv. tip. ,780

Minimo 0

Maximo 3

Rango 3

Amplitud intercuartil 1

Asimetria ,719 ,354

Curtosis ,584 ,695

Tabla 115 Estadisticos descriptivos de la funcion cognitiva “Calculo” para el grupo dlinico de mayores con “Demencia de tipo
vascular”.
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La puntuacion media obtenida para esta funcion fue de 0,93; para un
rango de respuesta que oscila en este grupo entre 0 y 3 puntos. Esta puntuacion
fue inferior a la alcanzada por el grupo de control y por la puntuacion de los
sujetos con trastornos depresivos. La puntuacion obtenida en la mediana fue de
1, siendo ésta la misma para todos los grupos. La desviacion tipica fue de 0,78
para un rango de 3 puntos. Es de sefialar que la variabilidad que la dispersion de
las respuestas tuvo entre los diferentes grupos clinicos fue muy pequefia.

Respecto a las caracteristicas de las curvas, sefialar en primer lugar que
como puede verse por los indices de asimetria, la curva para la muestra de
pacientes con demencia vascular tiene un sesgo positivo. En lo que al
apuntamiento se refiere, la curva es platicurtica.

Las representaciones graficas de la curva pueden apreciarse en el grafico
siguiente:

Histograma

para dpr= DEMENCIA VASCULAR
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Grdfico 91 Distribucion de frecuencias de la funcion cognitiva “Calculo” para el grupo de mayores diagnosticados de “Demencia de
tipo vascular”.

En cuanto a la normalidad de la curva, puede apreciarse en los graficos
siguientes y en los test estadisticos que presentamos, que la distribucién no se

ajusta a la curva normal.

Pruebas de normalidad

DIAGNOSTICO PRINCIPAL Kolmogorov-Smirnov(a) | Shapiro-Wilk
Estadistico | gl | Sig. Estadistico | gl | Sig.
DEMENCIA VASCULAR ,288 45 | ,000 | ,817 45 | ,000

Tabla 116 Test de ajuste a la curva normal de la funcion cognitiva “Calculo” mediante la prueba de Kolmogorov-Smirnov y de
Shapiro-Wilk para la muestra de mayores diagnosticados de “Demencia de tipo vascular”.
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Los anteriores datos quedan refrendados en los graficos Q-Q normales y

en los Graficos Q-Q normales sin tendencia que se presentan a continuacion:

Gréfico Q-Q normal de calculo Gréfico Q-Q normal sin tendencias de calculo
para dpr= DEMENCIA VASCULAR para dpr= DEMENCIA VASCULAR
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Grdfico 92 Test de ajuste a la curva normal de la funcion cognitiva “Célenlo” mediante la prueba de Kolnrogorov-Smirmov y de
Shapiro-Wilk para la muestra de mayores diagnosticados de “Demencia de tipo vascular”.

3.7. VARIABLE PENSAMIENTO ABSTRACTO.
La tabla siguiente resume el comportamiento de la funcién cognitiva
pensamiento abstracto en los mayores diagnosticados con demencia vascular.

Los estadisticos para la mencionada muestra clinica son los siguientes:

DIAGNOSTICO PRINCIPAL Estadistico Error tip.
DEMENCIA VASCULAR Media 1,40 ,269

Intervalo de confianza para | Limite inferior ,86

la media al 95% Limite superior 1,94

Media recortada al 5% 1,14

Mediana 1,00

Varianza 3,245

Desv. Tip. 1,802

Minimo 0

Maximo 8

Rango 8

Amplitud intercuartil 2

Asimetria 2,391 ,354

Curtosis 6,596 ,695
Tabla 117 Estadisticos descriptivos de la funcion cognitiva “Pensamiento abstracto” para el grupo clinico de mayores con “Demencia

de tipo vascular”.

La puntuacion media alcanzada para esta funcién en este grupo clinico
fue de 1,4 puntos para unas puntuaciones que oscilan entre 0 y 8 puntos. Esta
puntuacion seria inferior a la lograda por el grupo de los sujetos con Demencia
tipo Alzheimer, y a la del Grupo de Control, e inferior a la obtenida por el grupo
de sujetos con otros trastornos psiquiatricos.

La puntuacién que divide a la muestra en dos partes iguales (mediana)

fue para este grupo de 1 punto.

370




Capitulo 13

Respecto a la dispersidon de las puntuaciones podemos observar como la
desviacion tipica fue de 1,8 y el rango de 8 puntos. Estas puntuaciones nos
indican que la homogeneidad del grupo fue inferior a la del grupo de mayores
con trastornos psiquiatricos y a la de los sujetos del Grupo de Control,
practicamente iguales en ambos grupos. Con respecto a la amplitud de la
distribucion, ésta fue mayor en los grupo de los sujetos con Demencia Vascular y
Demencia tipo Alzheimer.

Respecto de las caracteristicas de la curva, como puede verse tanto en
el grafico como en los distintos coeficientes, sefialar que la curva tiene asimetria
positiva, siendo en este grupo en donde se presenta la tendencia mas
acentuada.

En cuanto al apuntamiento, la curva seria leptocurtica. Todo esto se

puede apreciar en el grafico siguiente:

Histograma

para dpr= DEMENCIA VASCULAR
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Grdfico 93 Distribucion de frecuencias de la funcion cognitiva “Pensamiento abstracto” para el grupo de mayores diagnosticados de
“Demencia de tipo vascular”.

El andlisis del ajuste a la curva normal nos revela que la distribucién de los

mayores de la muestra analizada, NO se adapta a la curva normal:

DIAGNOSTICO PRINCIPAL Kolmogorov-Smirnov(a) | Shapiro-Wilk
Estadistico | gl | Sig. Estadistico | gl | Sig.
DEMENCIA VASCULAR ,321 45 | ,000 | ,694 45 | ,000

Tabla 118 Test de ajuste a la curva normal de la funcion cognitiva “Pensamiento abstracto” mediante la prueba de Kolmogorov-
Smirnov y de Shapiro-Wilk para la muestra de mayores diagnosticados de “Demencia de tipo vascular’.
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El ajuste a la curva normal se puede observar en los graficos Q-Q normal

y Q-Q sin tendencias que se presentan a continuacion:

Gréfico Q-Q normal de penabatr Gréfico Q-Q normal sin tendencias de penabatr

para dpr= DEMENCIA VASCULAR para dpr= DEMENCIA VASCULAR

Normal esperado
Desv. de normal

Valor observado Valor observado

Grifico 94 Test de ajuste a la curva normal de la funcion cognitiva “Pensamiento abstracto” mediante la prueba de Kolmogorov-
Smirnov y de Shapiro-Wilk para la muestra de mayores diagnosticados de “Demencia de tipo vascular”.

3.8. VARIABLE PERCEPCION.
Los estadisticos descriptivos de la actual muestra clinica en funcion de la

percepcion, presentan las siguientes caracteristicas:

DIAGNOSTICO PRINCIPAL Estadistico Error tip.
DEMENCIA VASCULAR Media 4,02 ,347

Intervalo de confianza para | Limite inferior 3,32

la media al 95% Limite superior 4,72

Media recortada al 5% 4,02

Mediana 4,00

Varianza 5,431

Desv. Tip. 2,331

Minimo 0

Maximo 8

Rango 8

Amplitud intercuartil 4

Asimetria ,062 ,354

Curtosis -,952 ,695

Tabla 119 Estadisticos descriptivos de la funcion cognitiva “Percepcion” para el grupo clinico de mayores con “Demencia de tipo
vascular”.

Respecto a los indices de tendencia central, puede apreciarse que la
media serfa igual a 4,02 puntos, inferior a la del Grupo de control y a la obtenida
por los pacientes con trastornos del estado de animo.

La dispersién de las puntuaciones seria para este grupo asi como para los
mayores con demencia tipo alzheimer la mas alta, siendo la desviacion tipica de
2,33 puntos para un rango de 8.

En lo tocante a la descripcion de la curva, puede apreciarse tanto por el

coeficiente de asimetria como por las pruebas graficas que presentaremos a
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continuacién, que la curva analizada presentaria un sesgo positivo. El
coeficiente de Curtosis nos muestra que la curva es achatada (platicurtica), es
decir, el grupo evaluado, alcanza puntuaciones mas bajas de lo que cabria
esperar en comparacion con la curva normal.

Todo esto que acabamos de exponer, puede apreciarse en la

distribucion grafica que presentamos a continuacion.

Histograma
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Gridfico 95 Distribucion de frecuencias de la funcion cognitiva “Percepcion” para el grupo de mayores diagnosticados de “Demencia de
ipo vascular’.

En lo que a las pruebas de normalidad se refiere, puede observarse que la

distribucién de la curva se ajustaria a la curva normal.

DIAGNOSTICO PRINCIPAL Kolmogorov-Smirnov(a) | Shapiro-Wilk
Estadistico | gl | Sig. Estadistico | gl | Sig.
DEMENCIA VASCULAR ,122 45 | ,093 | ,950 45 | ,050

Tabla 120 Test de ajuste a la curva normal de la funcion cognitiva “Percepcion” mediante la prueba de Kolmogorov-Smirmov y de
Shapiro-Wilk para la muestra de mayores diagnosticados de “Demencia de tipo vascular”.

Todo lo anteriormente expuesto se observa en el ajuste a la diagonal de los

graficos Q-Q normales y en la dispersion de los graficos Q-Q sin tendencias.
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Gréfico Q-Q normal de percep

para dpr= DEMENCIA VASCULAR

Gréfico Q-Q normal sin tendencias de percep

para dpr= DEMENCIA VASCULAR

Normal esperado
Desv. de normal
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Gridfico 96 Test de ajuste a la curva normal de la funcion o

Shapiro-Wilk para la muestra de mayores diagnosticados de “Demencia de tipo vascular”.

te la prueba de Kolmogorov-Smirmov y de

4.- CARACTERISTICAS COGNITIVAS DE LOS MAYORES CON DETERIORO

COGNITIVO ASOCIADO A UN TRASTORNO DEPRESIVO.

Las caracteristicas que definirian el funcionamiento cognitivo de los

mayores con deterioro cognitivo asociado a un trastorno de tipo depresivo,

son las siguientes.

4.1. VARIABLE ORIENTACION

En primer lugar y siguiendo el esquema prefijado para las muestras clinicas

anteriores, presentamos los estadisticos descriptivos. Los primeros indicadores de

la tabla, nos muestran informacién de las medidas de tendencia central, le

seguirian los estadisticos de dispersién, posteriormente, aquellos que hacen

referencia a la amplitud de la dispersion y por dltimo los coeficientes que

describen la curva (simetria y apuntamiento).

Descriptivos

DIAGNOSTICO PRINCIPAL Estadistico Error tip.
TRASTORNO DEPRESIVO Media 6,59 297

Intervalo de confianza para | Limite inferior 6,00

la media al 95% Limite superior 7,19

Media recortada al 5% 6,62

Mediana 7,00

Varianza 4,774

Desv. Tip. 2,185

Minimo 3

Maximo 10

Rango 7

Amplitud intercuartil 3

Asimetria -,502 ,325

Curtosis -1,048 ,639

Tabla 121 Estadisticos descriptivos de la funcion cognitiva “Orientacion” para el grupo dlinico de mayores con “Deterioro cognitivo

asociado a un trastorno depresivo”.
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De los indices de tendencia central de la variable orientacion destaca la
media que fue de 6,59 puntos para un rango de puntuaciones que para la
presente muestra oscilé entre 3 y 10 puntos. Esta media seria la segunda después
de la alcanzada por los mayores del Grupo de control que presenta una media
superiores a 7 puntos.

La dispersion de las puntuaciones fue para esta muestra y variable la
siguiente, respecto de la desviacion tipica, ésta fue igual a 2,18 puntos, siendo la
varianza de de 4,77 y el rango de 7 puntos. La dispersidn estaria en este caso por
debajo de los grupos con otros trastornos psiquiatricos y del grupo de control.

En cuanto a la descripcion de la curva, puede apreciarse tanto por los
coeficientes de asimetria como por la grafica que presentaremos a
continuacién, como la distribucién presentan un sesgo negativo. El coeficiente
de Curtosis nos muestra una curva platicurtica, es decir, este grupo, alcanza
puntuaciones mas bajas de lo que cabria esperar en comparacion con la curva
normal.

Todo esto, puede apreciarse en la grafica que presentamos a
continuacioén, en donde se aprecian los indices de apuntamiento y asimetria, asi
como un bosquejo del ajuste a la curva normal.

Histograma

para dpr= TRASTORNO DEPRESIVO
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Grifico 97 Distribucion de frecuencias de la funcion cognitiva “Orientacion” para el grupo de mayores diagnosticados de “Deterioro
cognitivo asociado a un trastorno depresivo”.

El ajuste a la curva normal de nuestra distribucion, se realiz6 mediante los
test de Kolmogorov-Smirnov y de Shapiro-Wilk, asi como mediante el andlisis de
las representaciones graficas de las diferencias en puntuaciones estudentizadas

entre las frecuencias observadas y la curva normal.
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DIAGNOSTICO PRINCIPAL Kolmogorov-Smirnov(a) | Shapiro-Wilk
TRASTORNO DEPRESIVO 203 | 54 | 000 ,886 | 54 | ,000

Tabla 122 Test de ajuste a la curva normal de la funcion cognitiva “Orientacion” mediante la prueba de Kolnrogorov-Smirnov y de
Shapiro-Wilk para la muestra de mayores diagnosticados de “Deterioro cognitivo asociado a un trastorno depresivo”.

Obsérvese como el test de K-S, presenta diferencias estadisticamente
significativas, por lo que se debe aceptar que nuestra distribucion se diferencia

de la distribucién normal.

Grafico Q-Q normal de orientac Gréfico Q-Q normal sin tendencias de orientac
para dpr= TRASTORNO DEPRESIVO para dpr= TRASTORNO DEPRESIVO
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Grifico 98 Test de ajuste a la curva normal de la funcion cognitiva “Orientacion” mediante la prueba de Kolmogorov-Smirmov y de
Shapiro-Wilk para la muestra de mayores diagnosticados de “Deterioro cognitivo asociado a un trastorno depresivo”.

4.2. VARIABLE LENGUAJE.

Como en los casos anteriores y para una mejor comprension de una
variable especialmente compleja, las caracteristicas de la funcidn lenguaje se
presentan divididas en “Lenguaje comprensivo”, “Lenguaje expresivo” y
“Lenguaje total” variable esta Ultima, que intenta ser una medicién global de

este factor.

LENGUAJE COMPRENSIVO

De la tabla que se muestra en primer lugar y en las que se presentan los
estadisticos descriptivos de esta variable cognoscitiva, se puede concluir que:

La puntuaciéon media seria de 5,48 puntos, siendo menor que la
alcanzada para la misma variable por el grupo de control o por los sujetos
diagnosticados de demencia vascular y superior a la obtenida por el grupo de
mayores diagnosticados de otros trastornos psiquiatricos. La mediana seria de 5
puntos en un rango que oscila entre 1 y 9 puntos. Igual a la de los mayores con

otros trastornos psiquiatricos y un punto menor que la obtenida por el grupo de
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control y las dos demencias.

La dispersion de la distribucion seria media con una desviacion tipica de
1,94; que oscilaria entre la obtenida por los mayores diagnosticados con otros
trastornos psiquiatricos (DT = 2.061.) y la de los sujetos diagnosticados de
demencia vascular (DT = 1.211). Con respecto a la amplitud de la distribucion,
ésta es junto a la de los sujetos con otros trastornos psiquiatricos (rango = 8) la

mas alta de todas las muestras clinicas.

DIAGNOSTICO PRINCIPAL Estadistico Error tip.
TRASTORNO DEPRESIVO Media 5,48 ,264

Intervalo de confianza para la | Limite inferior 4,95

media al 95% Limite superior 6,01

Media recortada al 5% 5,53

Mediana 5,00

Varianza 3,764

Desv. Tip. 1,940

Minimo 1

Maximo 9

Rango 8

Amplitud intercuartil 2

Asimetria -,317 ,325

Curtosis -,094 ,639

Tabla 123 Estadisticos descriptivos de la funcion cognitiva ‘1 enguaje comprensivo” para el grupo clinico de mayores con “Deterioro
cognitivo asociado a un trastorno depresivo”.

Las caracteristicas de la curva se observan en el grafico que ilustra los

coeficientes de asimetria, apuntamiento y normalidad.
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Gridfico 99 Distribucion de frecuencias de la funcion cognitiva “Lenguage comprensivo” para el grupo de mayores diagnosticados de
“Deterioro cognitivo asociado a un trastorno depresivo”.

377




Descripcion de las diferentes variables cognitivas

Como puede verse por el grafico anterior como por los estadisticos que
se presentan mas adelante, la curva tiene asimetria negativa. Respecto al
apuntamiento de la curva, como se puede apreciar por el coeficiente de
curtosis y por la grafica, la curva seria platicurtica (mas achatada que la curva
normal).

En lo que al andlisis del ajuste a la curva normal se refiere, presentamos en
primer lugar los estadisticos de Kolmogorov-Smirnov y Shapiro-Wilk, asi como los

graficos Graficos Q-Q normales y los Graficos Q-Q normales sin tendencia

DIAGNOSTICO PRINCIPAL Kolmogorov-Smirnov(a) | Shapiro-Wilk
Estadistico | gl | Sig. | Estadistico | gl | Sig.
TRASTORNO DEPRESIVO ,198 54 | ,000 | ,935 54 | ,006

Tabla 124 Test de ajuste a la curva normal de la funcion cognitiva “1engnaje comprensivo” mediante la prueba de Kolnogorov-
Smirnov y de Shapiro-Wilk para la muestra de mayores diagnosticados de “Deterioro cognitivo asociado a un trastorno depresivo”.

Gréfico Q-Q normal de lengcom Gréfico Q-Q normal sin tendencias de lengcom

para dpr= TRASTORNO DEPRESIVO

Normal esperado

Valor observado

Desv. de normal

para dpr= TRASTORNO DEPRESIVO

o

T
a
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6
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Gridfico 100 Test de ajuste a la curva normal de la funcion cognitiva “Lenguaje comprensivo” mediante la prueba de Kolnogorov-
Smiirnov y de Shapiro-Wilk para la muestra de mayores diagnosticados de “Deterioro cognitivo asociado a un trastorno depresivo”.

Como puede apreciarse tanto en las graficas como por la prueba de K-S
y S-W las puntuaciones de la variable cognitiva estudiada, no se distribuyen

normalmente.

LENGUAJE EXPRESIVO.
En la tabla siguiente, presentamos la descripcidn estadistica de la funcién

“Lenguaje expresivo”, que estaria marcada por las caracteristicas que se

muestran:
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DIAGNOSTICO PRINCIPAL Estadistico Error tip.
TRASTORNO DEPRESIVO Media 10,83 424

Intervalo de confianza para la | Limite inferior 9,98

media al 95% Limite superior 11,68

Media recortada al 5% 10,87

Mediana 11,00

Varianza 9,726

Desv. Tip. 3,119

Minimo 4

Maximo 17

Rango 13

Amplitud intercuartil 4

Asimetria -,095 ,325

Curtosis ,054 ,639

Tabla 125 Estadisticos descriptivos de la funcion cognitiva “1Lenguaje expresivo” para el grupo clinico de mayores con “Deterioro
cognitivo asociado a un trastorno depresivo”.

Hemos podido apreciar como la media seria de 10,83 puntos, que junto al
grupo de control supondria la puntuaciobn media mas alta. En cuanto a la
homogeneidad de la distribucién, la desviacion tipica fue de 3,11 para un rango
de 13 puntos. Por debajo por ejemplo del grupo de control y del grupo de
sujetos diagnosticados con trastornos psiquiatricos diversos.

Presentamos seguidamente, el grafico de descripcion de la muestra:

Histograma
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Grdfico 101 Distribucion de frecuencias de la funcion cognitiva “Lengnaje expresivo” para el grupo de mayores diagnosticados de
“Deterioro cognitivo asociado a un trastorno depresivo”.

Tanto en el estadistico de asimetria como en el grafico anterior, podemos
observar como la asimetria de la curva es negativa. El apuntamiento de la curva
de la los sujetos con trastornos de origen depresivo es de tipo leptocurtico.

En el andlisis del ajuste a la curva normal se obtuvieron los resultados que a

continuacién mostramos:
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DIAGNOSTICO PRINCIPAL Kolmogorov-Smirnov(a) Shapiro-Wilk
Estadistico | gl | Sig. Estadistico | gl | Sig.
TRASTORNO DEPRESIVO ,093 54 | ,200(*) | ,968 54 | ,161
Tabla 126 Test de ajuste a la curva normal de la funcion tiva “Lenguaje expresivo” mediante la prueba de Kolmogorov-

Smirnov y de Shapiro-Wilk para la muestra de mayores diagnosticados de “Deterioro cognitivo asociado a un trastorno depresivo”.

Como puede observarse, la curva de la distribucién de las puntuaciones

de los sujetos con trastornos depresivos se ajustaria a la curva normal segun

ambos indicadores, ademas se puede afirmar segin el indicador K-S, la

puntuacién obtenida es un limite inferior de la significacién verdadera.

Los anteriores resultados se pueden observar mediante los Graficos Q-Q

normales y Graficos Q-Q normales sin tendencia que se presentan a

continuacion:

Gréfico Q-Q normal de lengexpr

para dpr= TRASTORNO DEPRESIVO

Gréfico Q-Q normal sin tendencias de lengexpr

para dpr= TRASTORNO DEPRESIVO

Normal esperado

Desv. de normal

4 6 8 10 12 14
Valor observado

Grifico 102 Test de ajuste a la curva normal de la funcion cognitiva “1e

8 10 12 14 16 18
Valor observado

e excpresivo” medi

te la prueba de Kolmogorov-

Smiirnov y de Shapiro-Wilk para la muestra de mayores diagnosticados de “Deterioro cognitivo asociado a un trastorno depresivo”.

Puede apreciarse el adecuado ajuste a la diagonal de las puntuaciones

del grupo de sujetos con trastornos depresivos.

LENGUAJE TOTAL.

Presentamos como Ultima variable que describiria la funcién lenguaje, un

indicador construido con los dos anteriores y que daria una imagen global de la

funcién evaluada.

Como en casos anteriores inicialmente presentaremos los diferentes

estadisticos descriptivos de la distribucion:
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DIAGNOSTICO PRINCIPAL Estadistico Error tip.
TRASTORNO DEPRESIVO Media 16,31 ,632

Intervallo de confianza para Limite inferior 15,05

la media al 95%

Limite superior 17,58

Media recortada al 5% 16,38

Mediana 16,00

Varianza 21,578

Desv. Tip. 4,645

Minimo 7

Maximo 25

Rango 18

Amplitud intercuartil 6

Asimetria -,317 ,325

Curtosis -,193 ,639

Tabla 127 Estadisticos descriptivos de la funcion cognitiva “1enguaje total” para el grupo clinico de mayores con “Deterioro cognitivo
asociado a un trastorno depresivo”.

La puntuacion media de esta funcidon cognitiva para el actual grupo
clinico seria de 16,31 puntos, esta puntuacion seria importante en comparacion
con el resto de los grupos clinicos, solamente superada por el grupo de control.
La dispersidn no seria especialmente acusada, la desviacion tipica seria de 4,64
puntos para un rango de 18, aunque de todos modos mucho mayor que la
obtenida por el grupo de control.

Respecto a las caracteristicas de las curvas, sefialar en primer lugar que
como puede verse por el indice de asimetria, la curva tiene un sesgo hegativo.
En lo que al apuntamiento se refiere, la curva es platicurtica.

La representacion grafica de lo expuesto, pueden apreciarse a

continuacion: Histograma

para dpr= TRASTORNO DEPRESIVO
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Grifico 103 Distribucion de frecuencias de la funcion cognitiva “Lenguaje total” para el grupo de mayores
diagnosticados de “Deterioro cognitivo asociado a un trastorno depresivo”.
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Respecto a la normalidad de la curva, se observa en el grafico siguiente y

en los test estadisticos que presentamos, que no se ajustan a la curva normal.

DIAGNOSTICO PRINCIPAL Kolmogorov-Smirnov(a) | Shapiro-Wilk
Estadistico | gl | Sig. Estadistico | gl | Sig.
TRASTORNO DEPRESIVO ,124 54 | ,038 | ,954 54 | ,039
Tabla 128 Test de ajuste a la curva normal de la funcion cognitiva “Lenguaje total” mediante la prueba de Kolmogorov-Smirnov y

de Shapiro-Wilk para la muestra de mayores diagnosticados de “Deterioro cognitivo asociado a un trastorno depresivo”.

Los anteriores datos quedan refrendados en el grafico Q-Q normal y en el

Grafico Q-Q normal sin tendencia que se mostramos a continuacion:

Gréfico Q-Q normal de lengt Gréfico Q-Q normal sin tendencias de lengt
para dpr= TRASTORNO DEPRESIVO para dpr= TRASTORNO DEPRESIVO
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Grdfico 104 Test de ajuste a la curva normal de la funcion cognitiva “Lenguaje total” mediante la prueba de Kolnogorov-Smirnov y
de Shapiro-Wilk para la muestra de mayores diagnosticados de “Deterioro cognitivo asociado a un trastorno depresivo’”.

4.3 VARIABLE MEMORIA.

Al igual que en los anteriores grupos clinicos y como sucedié al analizar la
variable lenguaje, dividimos la exploracion de la variable cognitiva memoria en
funcion de los diferentes tipos de memoria. De este modo, los resultados

obtenidos para cada tipo de memoria fueron los siguientes:

MEMORIA DE APRENDIZAJE.
La tabla resumen de los estadisticos para la variable “memoria

aprendizaje” y par la muestra clinica evaluada, fue la siguiente:
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DIAGNOSTICO PRINCIPAL Estadistico Error tip.
TRASTORNO DEPRESIVO Media 6,96 482

:gtfn’gz'ig ;‘;5300”“‘"‘”2"" P& 1 | imite inferior 6,00

Limite superior 7,93

Media recortada al 5% 6,93

Mediana 7,00

Varianza 12,527

Desv. Tip. 3,539

Minimo 0

Maximo 15

Rango 15

Amplitud intercuartil 4

Asimetria -,008 ,325

Curtosis ,180 ,639

Tabla 129 Estadisticos descriptivos de la funcion cognitiva “Memoria de aprendizaje” para el grupo clinico de mayores con
“Deterioro cognitivo asociado a un trastorno depresivo”.

Se observa en la tabla que la media de memoria de aprendizaje fue de

6,96 puntos para unas puntuaciones que oscilan entre 0 y 15 puntos, esta

variable seria en este grupo clinico y junto a los mayores del grupo de control

mas eficaz que en el resto de los grupos clinicos. La desviacion tipica seria de

3,54 puntos muy similar a la de todos los grupos clinicos aunque algo inferior a la

obtenida por los sujetos del grupo de control.

Al analizar las caracteristicas de la curva para esta funcidn cognitiva,

observamos que ésta se aproxima a la curva normal aunque esta algo sesgada

negativamente. En la curva se aprecia un ligero aplanamiento de la distribucion.

Todo esto se puede apreciar en el grafico siguiente:

Frecuencia

Histograma

para dpr= TRASTORNO DEPRESIVO

124
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8-

Mean = 6,96
Std. Dev. = 3,539
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memor_ap

Grifico 105 Distrib

N =54
15

ion de frecuencias de la funcion cognitiva “Memoria de aprendizaje” para el grupo de mayores diagnosticados

de “Deterioro cognitivo asociado a un trastorno depresivo”.
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Tanto por el analisis del ajuste a la curva normal como por los graficos de
Q-Q normal y sin tendencias, podemos observar como la memoria de
aprendizaje, se adapta a la curva normal, en la muestra de pacientes con

trastornos depresivos:

Pruebas de normalidad

DIAGNOSTICO PRINCIPAL Kolmogorov-Smirnov(a) | Shapiro-Wilk
Estadistico | gl | Sig. Estadistico | gl | Sig.
TRASTORNO DEPRESIVO ,109 54 | ,164 | ,961 54 | ,078

Tabla 130 Test de ajuste a la curva normal de la funcion cognitiva “Memoria total” mediante la prueba de Kolprogorov-Smirmov y
de Shapiro-Wilk para la muestra de mayores diagnosticados de “Deterioro cognitivo asociado a un trastorno depresivo”.

Gréfico Q-Q normal de memor_ap Gréfico Q-Q normal sin tendencias de memor_ap

para dpr= TRASTORNO DEPRESIVO

para dpr= TRASTORNO DEPRESIVO

Normal esperado

Desv. de normal
& o
9

T T T
0 3 6

Valor observado

T
9

Valor observado

Grdfico 106 Test de ajuste a la curva normal de la funcion cognitiva “Memoria de aprendizaje” mediante la prueba de Kolnrogorov-
Swirnov y de Shapiro-Wilk para la muestra de mayores diagnosticados de “Deterioro cognitivo asociado a un trastorno depresivo”.

MEMORIA REMOTA

Los estadisticos descriptivos de la actual muestra en funcion de la variable

memoria remota, presenta las siguientes caracteristicas:

DIAGNOSTICO PRINCIPAL Estadistico Error tip.
TRASTORNO DEPRESIVO Media 1,89 ,183

:;t‘fn“éz'ig ;‘;55/00”“'3”23 PAA || imite inferior 1,52

Limite superior 2,25

Media recortada al 5% 1,84

Mediana 2,00

Varianza 1,799

Desv. Tip. 1,341

Minimo 0

Maximo 5

Rango 5

Amplitud intercuartil 2

Asimetria ,356 ,325

Curtosis -,510 ,639

Tabla 131 Estadisticos descriptivos de la funcion cognitiva “Memoria remota” para el grupo dlinico de mayores con “Deterioro

cognitivo asociado a un trastorno depresivo”.
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En la anterior tabla en la que aparecen los diversos estadisticos
descriptivos, se observa como la media es de 1,89 puntos para una distribucion
gue oscila entre 0 y 5 puntos. Aunque las diferencias entre los grupos clinicos no
son muy grandes, la memoria remota estaria en la presente muestra ubicada
entre los pacientes diagnosticados de demencia vascular y el grupo de control
por encima y el grupo de mayores con demencia vascular por debajo.

Puede observarse también, como la Desviacion Tipica es de 1,34 y el
rango de 5 puntos. Por debajo del rango de 6 puntos en las muestras de los
grupos de control y DSTA y por encima de los 4 puntos del grupo de mayores
con otros trastornos psiquiatricos.

La distribucion de esta funcion presentaria para la actual muestra una
asimetria positiva. El apuntamiento es platiclrtico, es decir, mas achatado que
la curva normal.

Todo esto puede apreciarse en el grafico siguiente:
Histograma

para dpr= TRASTORNO DEPRESIVO

144
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Frecuencia

Mean = 1,89
Std. Dev. = 1,341
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Gridfico 107 Distribucion de frecuencias de la funcion cognitiva “Memoria remota” para el grupo de mayores diagnosticados de
“Deterioro cognitivo asociado a nn trastorno depresivo”.

Respecto de las pruebas de normalidad, puede observarse por los
coeficientes presentados en la tabla siguiente que la curva estudiada no se

ajusta a la curva normal.

DIAGNOSTICO PRINCIPAL Kolmogorov-Smirnov(a) | Shapiro-Wilk
Estadistico | gl | Sig. Estadistico | Gl | Sig.
TRASTORNO DEPRESIVO 172 54 | ,000 | ,924 54 | ,002

Tabla 132 Test de ajuste a la curva novmal de la funcion cognitiva “Memoria remota” mediante la prueba de Kolnzogorov-Smirmov y
de Shapiro-Wilk para la muestra de mayores diagnosticados de “Deterioro cognitivo asociado a un trastorno depresivo”.
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Descripcion de las diferentes variables cognitivas

Lo mismo puede observarse en los graficos Q-Q normales y en los graficos

Q-0 normales sin tendencia.

Gréfico Q-Q normal de memorrem Gréfico Q-Q normal sin tendencias de memorrem

para dpr= TRASTORNO DEPRESIVO para dpr= TRASTORNO DEPRESIVO

° o
1 I
o
o
Desv. de normal
o o o o
2 S @ 'Y
] ] 1 1
o

°

Normal esperado

T T T T T T T T T T T T
0 1 2 3 4 5 0 1 2 3 4 5

Valor observado Valor observado

Grdfico 108 Test de ajuste a la curva normal de la funcion cognitiva “Memoria remota” mediante la prueba de Kolnrogorov-Smirnov
'y de Shapiro-Wilk para la muestra de mayores diagnosticados de “Deterioro cognitivo asociado a un trastorno depresivo”.

MEMORIA DE RECONOCIMIENTO.
Como en todos los anteriores casos, presentamos en primer lugar, las
tablas con los estadisticos descriptivos de la memoria de reconocimiento para la

actual muestra clinica:

DIAGNOSTICO PRINCIPAL Estadistico Error tip.
TRASTORNO DEPRESIVO Media 2,54 ,175

Intervalo de confianza para | Limite inferior 2,19

la media al 95% Limite superior 2,89

Media recortada al 5% 2,60

Mediana 3,00

Varianza 1,650

Desv. Tip. 1,284

Minimo 0

Maximo 4

Rango 4

Amplitud intercuartil 1

Asimetria - 779 ,325

Curtosis -,319 ,639

Tabla 133 Estadisticos descriptivos de la funcion cognitiva “Memoria de reconocimiento” para el grupo clinico de mayores con
“Deterioro cognitivo asociado a un trastorno depresivo”.

Puede observarse como el actual grupo obtuvo una media en la
memoria de reconocimiento de 2,54 puntos para un rango que oscila entre 0y 4
puntos. LA puntuacién obtenida estaria situada entre la de los sujetos que
componen el grupo de control (sujetos con deterioro cognitivo leve) puntuacion
mas alta y la media mas baja obtenida por los pacientes del grupo
diagnosticado con Demencia tipo Alzheimer. Los indicadores de dispersion
serian para este grupo de 1,28 en la desviacion tipica y 1,65 en la varianza. Muy

similares alas obtenidas por el resto de los grupos.
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Las caracteristicas de la curva pueden verse en los siguientes graficos, nos

muestran que la asimetria y la curtosis serian negativas.

Histograma

para dpr= DSTA

20—

,_\
G
1

Frecuencia
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1
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Std. Dev. = 1,374
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Gridfico 109 Distribucion de frecuencias de la funcion cognitiva “Memoria de reconocimiento” para el grupo de mayores diagnosticados

de “Deterioro cognitivo asociado a un trastorno depresivo”.

Al realizar el andlisis de la normalidad de la curva, vemos que la

distribucién no se ajusta a la curva normal, tal caracteristica se puede apreciar

en los indicadores y graficos que a continuacion se presentan:

DIAGNOSTICO PRINCIPAL Kolmogorov-Smirnov(a) | Shapiro-Wilk
Estadistico | gl | Sig. Estadistico | gl | Sig.
TRASTORNO DEPRESIVO ,252 54 | ,000 | ,851 54 | ,000

Tabla 134 Test de ajuste a la curva normal de la funcion cognitiva “Memoria de reconocimiento” mediante la prueba de Kolnrogorov-
Smirnov y de Shapiro-Wilk para la muestra de mayores diagnosticados de “Deterioro cognitivo asociado a un trastorno depresivo”.

Gréfico Q-Q normal de memorrec

para dpr= TRASTORNO DEPRESIVO

Gréafico Q-Q normal sin tendencias de memorrec

para dpr= TRASTORNO DEPRESIVO

o

o

Normal esperado
T
Desv. de normal
- o
T
o

o
T
o

T T T T T T T T
0 1 2 3 4 5 0 1

Valor observado Valor observado

Grdfico 110 Test de ajuste a la curva normal de la funcion cognitiva “Memoria de reconocimiento” mediante la prueba de

T
2

Kolmogorov-Smirnov y de Shapiro-Wilk para la muestra de mayores diagnosticados de “Deterioro cognitivo asociado a un trastorno

depresivo”.
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MEMORIA TOTAL.
Como en todos los casos anteriores, se presentan los estadisticos
relacionados con las medidas de tendencia central, de dispersion, aquellos que

hacen referencia a la amplitud de la dispersion y los coeficientes que describen

la curva.
DIAGNOSTICO PRINCIPAL Estadistico Error tip.
TRASTORNO DEPRESIVO Media 11,39 ,690
Intervalo de confianza para | Limite inferior 10,00
la media al 95% Limite superior 12,77
Media recortada al 5% 11,32
Mediana 12,00
Varianza 25,714
Desv. tip. 5,071
Minimo 3
Maximo 22
Rango 19
Amplitud intercuartil 7
Asimetria -,144 ,325
Curtosis -,708 ,639

Tabla 135 Estadisticos descriptivos de la funcion cognitiva “Memoria total” para el grupo clinico de mayores con “Deterioro cognitivo
asociado a un trastorno depresivo”.

En cuanto a los indices de tendencia central, puede apreciarse como la
media seria de 11,39 puntos, solo superada por la media obtenida por el Grupo
de control que presenta una puntuacion superior a 12 puntos.

La dispersion de la funcidon viene marcada por una desviacion tipica de
5,07 puntos y un rango de 19 puntos.

En la descripcion de la curva, puede apreciarse por el coeficiente de
asimetria como por las pruebas graficas que presentaremos a continuacion, que
la distribucién presentaria un sesgo negativo.

El coeficiente de curtosis nos muestra que la curva es platicurtica, es
decir, se alcanzan puntuaciones mas bajas de lo que cabria esperar en
comparacion con la curva normal.

Esto que acabamos de exponer, puede apreciarse en la distribucion

grafica que presentamos a continuacion.
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Histograma

para dpr= TRASTORNO DEPRESIVO
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Grdfico 111 Distribucion de frecuencias de la fi
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ion cognitiva “Memoria total” para el grupo de mayores diagnosticados de

“Deterioro cognitivo asociado a un trastorno depresivo”.

En cuanto a la normalidad de la distribucién, y aunque someramente ya

se pudo apreciar en el grafico anterior, el ajuste de la distribucidon no se ajustaria

a la curva normal, tal y como se observa en los test de Kolmogorov-Smirnov y de

Shapiro-Wilk, asi como mediante el analisis de las representaciones graficas de

las diferencias en puntuaciones estudentizadas entre las frecuencias observadas

y la curva normal.

DIAGNOSTICO PRINCIPAL

Kolmogorov-Smirnov(a) | Shapiro-Wilk

Estadistico

gl | Sig. Estadistico | gl | Sig.

TRASTORNO DEPRESIVO

,155

54 | ,003 | ,940 54 | ,010

Tabla 136 Test de ajuste a la curva normal de la funcion cognitiva “Memoria total” mediante la prueba de Kolnrogorov-Smirmov y
de Shapiro-Wilk para la muestra de mayores diagnosticados de “Deterioro cognitivo asociado a nn trastorno depresivo”.

Gréfico Q-Q normal de memortot

para dpr= TRASTORNO DEPRESIVO

Normal esperado

o 5 10 15 20
Valor observado

Desv. de normal

0.4+

Gréfico Q-Q normal sin tendencias de memortot

para dpr= TRASTORNO DEPRESIVO

T T T T
5 10 15 20

Valor observado

Gridfico 112 Test de ajuste a la curva normal de la funcion cognitiva “Memoria total” mediante la prueba de Kolnmogorov-Smirnov y
de Shapiro-Wilk para la muestra de mayores diagnosticados de “Deterioro cognitivo asociado a un trastorno depresivo”.
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4.4. VARIABLE ATENCION.

De la tabla que se muestran en primer lugar y en las que se presentan los
estadisticos descriptivos para la variable Atencidn, se puede concluir que:

La puntuacion media es de 1,46 puntos, la mas alta después de la
alcanzada por el grupo de control. Puede verse también como la puntuacion
que divide a la muestra en dos partes iguales (mediana) es de un punto, superior
a la obtenida por las dos demencias y el grupo de sujetos con otros trastornos
psiquiatricos (MD = 0), e inferior a la del grupo de control (MD = 2).

En cuanto a la dispersidon de las puntuaciones podemos observar como la
desviacion tipica es de 1,82 tan solo inferior a la obtenida por el grupo de control
(DT = 2.061).Respecto de la amplitud de la distribucion, los grupo de los sujetos
con trastornos depresivos y con deterioro cognitivo leve (rango = 7) presentarian

el rango mas elevado.

DIAGNOSTICO PRINCIPAL Estadistico Error tip.
TRASTORNO DEPRESIVO Media 1,46 ,250

Intervalo de confianza para | Limite inferior ,96

la media al 95% Limite superior 1,97

Media recortada al 5% 1,27

Mediana 1,00

Varianza 3,385

Desv. tip. 1,840

Minimo 0

Maximo 7

Rango 7

Amplitud intercuartil 2

Asimetria 1,354 ,325

Curtosis 1,425 ,639

Tabla 137 Estadisticos descriptivos de la funcion cognitiva “Atencion” para el grupo dlinico de mayores con “Deterioro cognitivo
asociado a un trastorno depresivo”.

Todo lo que acabamos de exponer puede apreciarse visualmente en la
siguiente gréafica:
Histograma

para dpr= TRASTORNO DEPRESIVO
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Gridfico 113 Distribucion de frecuencias de la funcion cognitiva “Atencion” para el grupo de mayores diagnosticados de “Deterioro
cognitivo asociado a un trastorno depresivo”.
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Puede observarse tanto en el grafico como por el coeficiente, que la
curva tendria asimetria positiva. Respecto al apuntamiento de la curva la curva
seria leptocurtica.

En lo que al analisis del ajuste a la curva normal se refiere, presentamos en
primer lugar los graficos Graficos Q-Q normales y los Graficos Q-Q normales sin

tendencia asi como los estadisticos de Kolmogorov-Smirnov y Shapiro-Wilk.

Gréfico Q-Q normal de atencion Gréfico Q-Q normal sin tendencias de atencion

para dpr= TRASTORNO DEPRESIVO para dpr= TRASTORNO DEPRESIVO

1,0

Normal esperado
Desv. de normal
o
T
o

Valor observado Valor observado

Grifico 114 Test de ajuste a la curva normal de la funcion cognitiva “Atencion” mediante la prueba de Kolmogorov-Smirmov y de
Shapiro-Wilk para la muestra de mayores diagnosticados de “Deterioro cognitivo asociado a un trastorno depresivo”.

En la tabla siguiente se observas los estadisticos de Kolmogorov-Smirnov

y Shapiro-Wilk
DIAGNOSTICO PRINCIPAL Kolmogorov-Smirnov(a) | Shapiro-Wilk
Estadistico | gl | Sig. Estadistico | gl | Sig.
TRASTORNO DEPRESIVO ,250 54 | ,000 | ,789 54 | ,000

Tabla 138 Test de ajuste a la curva normal de la funcion cognitiva “Atencion” mediante la praeba de Kolnrogorov-Smirmov y de
Shapiro-Wilk para la muestra de mayores diagnosticados de “Deterioro cognitivo asociado a un trastorno depresivo”.

Como puede apreciarse tanto en las graficas como por los test
estadisticos, las puntuaciones de la variable cognitiva valorada, no se distribuyen

normalmente.

4.5. VARIABLE PRAXIS.
La variable praxis tiene para la actual muestra clinica las siguientes
caracteristicas manifestadas por los estadisticos descriptivos que a continuacion

se presentan:
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DIAGNOSTICO PRINCIPAL Estadistico Error tip.
TRASTORNO DEPRESIVO Media 6,39 ,370

Intervalo de confianza para | Limite inferior 5,65

la media al 95% Limite superior 7,13

Media recortada al 5% 6,45

Mediana 6,50

Varianza 7,412

Desv. Tip. 2,722

Minimo 1

Méaximo 11

Rango 10

Amplitud intercuartil 4

Asimetria -,235 ,325

Curtosis -, 740 ,639

Tabla 139 Estadisticos descriptivos de la funcion cognitiva “Praxis” para el grupo clinico de mayores con “Deterioro cognitivo

asociado a un trastorno depresivo”.

En la tabla puede apreciarse como la media es de 6,39 puntos,

puntuaciéon mas elevada después de la alcanzada el grupo de control. En

cuanto a las puntuaciones de dispersion, la desviacion tipica seria de 2,72

puntos, sefalar que aunque las puntuaciones de dispersion son muy similares, las

de este grupo, serian menos homogéneas que las del grupo de los sujetos con

Demencia tipo Alzheimer y la del grupo de los sujetos diagnosticados con

trastornos psiquiatricos diversos.

Presentamos seguidamente, el histograma de normalidad de la muestra:

Frecuencia

Histograma

para dpr= TRASTORNO DEPRESIVO

144

Mean = 6,39

Std. Dev. = 2,722

T T T T
2 4 6 8
praxis

N=54

Gridfico 115 Distribucion de frecuencias de la funcion cognitiva “Praxis” para el grupo de mayores diagnosticados de “Deterioro
cognitivo asociado a un trastorno depresivo”.

Tanto en los estadisticos de descripcion de la curva como en el grafico

anterior, podemos observar que la asimetria es negativa. Con el apuntamiento
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sucede lo mismo, pudiendo observarse como en la curva de la distribucion es
Platicurtica.
En el analisis del ajuste a la curva normal se obtuvieron los resultados que

a continuaciéon mostramos:

DIAGNOSTICO PRINCIPAL Kolmogorov-Smirnov(a) | Shapiro-Wilk
Estadistico | gl | Sig. Estadistico | gl | Sig.
TRASTORNO DEPRESIVO ,149 54 | ,004 | ,946 54 | ,016

Tabla 140 Test de ajuste a la curva normal de la funcion cognitiva “Praxis” mediante la prueba de Kolmogorov-Smirmov y de
Shapiro-Wilk para la muestra de mayores diagnosticados de “Deterioro cognitivo asociado a un trastorno depresivo”.

A tenor de los resultados obtenidos en los indicadores de normalidad, se
puede afirmar que la curva de distribuciéon de las puntuaciones no se ajustaria a
la curva normal.

Los anteriores resultados se pueden observar mediante los Graficos Q-Q
normales y Graficos Q-Q normales sin tendencia que se presentan a

continuacion:

Gréfico Q-Q normal de praxis Gréfico Q-Q normal sin tendencias de praxis
para dpr= TRASTORNO DEPRESIVO para dpr= TRASTORNO DEPRESIVO
2| 0.2
° °
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= g
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2 fa}
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0,24
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22— -0,3—
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Valor observado Valor observado

Gridfico 116 Test de ajuste a la curva normal de la funcion cognitiva “Praxis” mediante la prueba de Kolprogorov-Smirnov y de
Shapiro-Wilk para la muestra de mayores diagnosticados de “Deterioro cognitivo asociado a un trastorno depresivo”.

Puede observarse como ninguna de la distribucién no se ajusta a la

diagonal.

4.6. VARIABLE CALCULO.
Presentamos seguidamente los analisis descriptivos realizados para la

funcién cognitiva calculo:
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DIAGNOSTICO PRINCIPAL Estadistico Error tip.
TRASTORNO DEPRESIVO Media 1,19 ,099

Intervalo de confianza para | Limite inferior .99

la media al 95% Limite superior 1,38

Media recortada al 5% 1,21

Mediana 1,00

Varianza ,5631

Desv. tip. ,729

Minimo 0

Méaximo 2

Rango 2

Amplitud intercuartil 1

Asimetria -,303 ,325

Curtosis -1,037 ,639

Tabla 141 Estadisticos descriptivos de la funcion cognitiva “Calculo” para el grupo clinico de mayores con “Deterioro cognitivo
asociado a un trastorno depresivo”.

La puntuacion media seria de 1,19 puntos para una distribucién que
oscila entre 0 y 2 puntos, ésta seria la mejor puntuacion después de la alcanzada
por el grupo de control. La puntuaciéon obtenida en la mediana seriade 1y es la
misma para todos los grupos. En cuanto a la dispersion, la desviacion tipica fue
de 0,73 puntos. Sefalar la poca variabilidad existente en la dispersion de las
respuestas entre los diferentes grupos clinicos.

En lo relativo a las caracteristicas de la curva, sefialar en primer lugar que
como puede verse por los indices de asimetria, la curva tiene un sesgo negativo.
En lo que al apuntamiento se refiere, la curva seria leptocurtica.

Las representaciones graficas de la curva pueden apreciarse

seguidamente:

Histograma

para dpr= TRASTORNO DEPRESIVO
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Grdfico 117 Distribucion de frecuencias de la funcion cognitiva “Caleulo” para el grupo de mayores diagnosticados de “Deterioro
cognitivo asociado a un trastorno depresivo”.

Respecto a la normalidad de las curvas, puede apreciarse en los graficos
siguientes y en los test estadisticos que presentamos, que la distribucidn no se

ajusta a la curva normal.
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Pruebas de normalidad

DIAGNOSTICO PRINCIPAL Kolmogorov-Smirnov(a) | Shapiro-Wilk
Estadistico | gl | Sig. Estadistico | gl | Sig.
TRASTORNO DEPRESIVO ,239 54 | ,000 | ,798 54 | ,000

Tabla 142 Test de ajuste a la curva normal de la funcion cognitiva “Calculo” mediante la prueba de Kolmogorov-Smirnov y de
Shapiro-Wilk para la muestra de mayores diagnosticados de “Deterioro cognitivo asociado a un trastorno depresivo”.

Los anteriores datos quedan refrendados en los graficos Q-Q normales y

en los Graficos Q-Q normales sin tendencia que se presentan a continuacion:

Gréfico Q-Q normal de calculo

para dpr= TRASTORNO DEPRESIVO

Gréfico Q-Q normal sin tendencias de calculo

Normal esperado

para dpr= TRASTORNO DEPRESIVO

Desv. de normal

T T T T
0,0 05 10 15

Valor observado

T T T T T
05 10 15 2,0

Valor observado

Grifico 118 Test de ajuste a la curva normal de la funcion cognitiva “Célenlo” mediante la prueba de Kolmogorov-Smirmov y de
Shapiro-Wilk para la muestra de mayores diagnosticados de “Deterioro cognitivo asociado a un trastorno depresivo”.

VARIABLE PENSAMIENTO ABSTRACTO.

La tabla con los estadisticos que resumen el comportamiento de la

variable pensamiento abstracto para la muestra clinica evaluada es la siguiente:

DIAGNOSTICO PRINCIPAL Estadistico Error tip.
TRASTORNO DEPRESIVO Media 1,33 216

Intervalo de confianza para | Limite inferior ,90

la media al 95% Limite superior 1,77

Media recortada al 5% 1,26

Mediana ,00

Varianza 2,528

Desv. Tip. 1,590

Minimo 0

Maximo 4

Rango 4

Amplitud intercuartil 3

Asimetria ,595 ,325

Curtosis -1,329 ,639

Tabla 143 Estadisticos descriptivos de la funcion cognitiva “Pensamiento abstracto” para el grupo dlinico de mayores con “Deterioro
cognitivo asociado a un trastorno depresivo”.
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Descripcion de las diferentes variables cognitivas

La puntuacion media seria de 1,33 puntos para un rango que oscila entre
0 y 4. Esta puntuacion estaria por debajo de las alcanzadas por el grupo de los
sujetos con Demencia tipo Alzheimer y por sujetos del Grupo de Control, y por
encima de la media obtenida por el grupo de sujetos con otros trastornos
psiquiatricos. Puede verse también como la puntuaciéon que divide a la muestra
en dos partes iguales (mediana) es igual a cero puntos, idéntica puntuacion
obtenida por los sujetos con otros trastornos psiquiatricos e inferior al resto de los
grupos gque obtuvieron un punto en este estadistico.

Por otro lado, respecto a la dispersion de las puntuaciones podemos
observar como la desviacion tipica seria igual a 1,59 puntos inferior a las
obtenidas por el grupo de sujetos con trastornos psiquiatricos y a aquellos sujetos
del Grupo de Control, que practicamente obtienen la misma puntuacion. Con
respecto a la amplitud de la distribucién, el rango seria de 4 puntos muy inferior
por ejemplo al de los grupo de los sujetos con Demencia Vascular y Demencia
tipo Alzheimer (rango = 8).

Las caracteristicas de la curva como puede verse tanto en el grafico
como en los distintos coeficientes, estaria caracterizada por una asimetria
positiva y por un apuntamiento de tipo platicurtico (mas achatada que la curva

normal). Todo esto se puede seguir apreciando en el grafico siguiente:

Histograma

para dpr= TRASTORNO DEPRESIVO

30—

N
S
l

Frecuencia
N
&
1

10—

Mean = 1,33
Std. Dev. = 1,59
0 T T T T T N=54

0 1 2 3 4

penabatr

Grdfico 119 Distribucion de frecuencias de la funcion cognitiva “Pensamiento abstracto” para el grupo de mayores diagnosticados de
“Deterioro cognitivo asociado a un trastorno depresivo”.

El analisis del ajuste a la curva normal nos revela que la distribucion de los

sujetos de la muestra no se adapta a la curva normal:
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Capitulo 13

DIAGNOSTICO PRINCIPAL Kolmogorov-Smirnov(a) | Shapiro-Wilk
Estadistico | gl | Sig. Estadistico | gl | Sig.
TRASTORNO DEPRESIVO ,336 54 | ,000 | ,753 54 | ,000

ot

Tabla 144 Test de ajuste a la curva normal de la funcion cognitiva “Pens

abstracto” mediante la prueba de Kolmogorov-

Smiirnov y de Shapiro-Wilk para la muestra de mayores diagnosticados de “Deterioro cognitivo asociado a un trastorno depresivo”.

El inadecuado ajuste a la curva normal se puede observar en los

graficos Q-Q normal y Q-Q sin tendencias que se presentan a continuacion:

Gréfico Q-Q normal de penabatr

para dpr= TRASTORNO DEPRESIVO

Gréfico Q-Q normal sin tendencias de penabatr

para dpr= TRASTORNO DEPRESIVO

Normal esperado
Desv. de normal
& o

T T T T T T
0 1 2 3 4 0

Valor observado

Valor observado

Gridfico 120 Test de ajuste a la curva normal de la funcion cognitiva “Pensamiento abstracto” mediante la prueba de Kolmogorov-
Smirnov y de Shapiro-Wilk para la muestra de mayores diagnosticados de “Deterioro cognitivo asociado a un trastorno depresivo”.

VARIABLE PERCEPCION.

Los estadisticos descriptivos de la muestra clinica para la variable
percepcién presentan las siguientes caracteristicas