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Deterioro cognitivo en el paciente muy anciano:
estudio retrospectivo en una consulta de neurologia

Ana I. Saldafia-Diaz, Juan Herrera-Tejedor, Ester Esteban-De Antonio, Miguel A. Martin-Gémez,
Paula Simén-Campo, Paula Salgado-Camara, Sergio Lopez-Anguita, Javier Olazaran-Rodriguez

Introduccién. Una considerable proporcidn de pacientes muy ancianos con deterioro cognitivo son atendidos en las con-
sultas generales de neurologia, pero existen pocos estudios acerca de las caracteristicas clinicas de estos pacientes.

Objetivo. Describir los antecedentes y rasgos clinicos de los pacientes muy ancianos que acuden a consulta general de
neurologia por quejas o sospecha de deterioro cognitivo.

Pacientes y métodos. Se estudio retrospectivamente a 336 pacientes (296 pacientes < 85 afios frente a 40 pacientes
> 85 afios) que habian sido remitidos en su mayoria desde la atencién primaria. El rendimiento cognitivo se midié me-
diante el test minimental de Folstein, y la situacion clinica global (cognitiva y funcional), mediante la escala de estadifica-
cién clinica de la demencia.

Resultados. Los pacientes de mas edad presentaban con mayor frecuencia deterioro cognitivo (alteracidn cognitiva leve o
demencia), tanto en la primera visita como en la visita de seqguimiento al cabo de un afio (p < 0,0005). No se encontra-
ron diferencias en el tiempo desde el inicio de los sintomas (2,0 + 2,1 frente a 1,5 + 1,4 afios), el tipo de sintomas ni la
comorbilidad. La enfermedad de Alzheimer fue el diagndstico etioldgico final mas frecuente en los dos grupos de edad

(82,4% frente a 75%; p > 0,05).

Conclusiones. Los pacientes muy ancianos estudiados en la consulta de neurologia presentan con mayor frecuencia dete-
rioro cognitivo, a pesar de tener un tiempo de evolucién y una sintomatologia similares. Estos resultados podrian explicar-
se desde Ia hipétesis de la reserva cerebral y de |a patologia cerebral combinada.

Palabras clave. Consulta de neurologia. Demencia. Deterioro cognitivo. Enfermedad de Alzheimer. Poblacién muy ancia-

na. Rasgos clinicos.

Introduccion

El deterioro cognitivo se ha convertido en una de las
primeras causas de consulta a los servicios de neu-
rologia, especialmente en el &mbito de la asistencia
ambulatoria [1,2]. Este hecho no debe extranar, dada
la elevada prevalencia de la enfermedad de Alzhei-
mer, estrechamente asociada al envejecimiento [3],
y la importancia que nuestra sociedad otorga a la pre-
servacion de las capacidades cognitivas en la conse-
cucién del ‘envejecimiento exitoso’ [4,5].

Aunque una atencién en consulta monografica
podria ser mas deseable, la mayoria de los pacientes
con quejas o sospecha de deterioro cognitivo son
remitidos y evaluados inicialmente en las consultas
generales de neurologia, procedentes de la atencién
primaria. Desde la consulta de neurologia, los pa-
cientes mas jévenes pueden ser derivados a las con-
sultas monograficas o a las unidades de memoria
—cuando se dispone de estos recursos—, mientras
que los pacientes mds ancianos reciben habitual-
mente el diagnéstico, el tratamiento y el seguimien-
to en la consulta general.
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Las personas muy ancianas (> 85-90 afos) cons-
tituyen el segmento de mayor crecimiento demo-
grafico en los paises desarrollados [6], por lo que
previsiblemente adquirirdn un importante prota-
gonismo en las consultas médicas en los préximos
anos. Dada la escasez de recursos especificos en
nuestro pais [7], es 16gico pensar que, en la mayoria
de los casos, las personas muy ancianas con posible
deterioro cognitivo acudan a las consultas genera-
les de neurologia, planteando un verdadero reto, no
solo logistico, sino también conceptual.

En los pacientes muy ancianos (en general, a par-
tir de los 90 afios), algunos de los factores de riesgo
de enfermedad de Alzheimer (hipertensién arterial,
gen de la apolipoproteina E) pierden peso y las co-
rrelaciones entre marcadores patoldgicos y sinto-
mas clinicos se debilitan [8], dejando en entredicho
la homogeneidad de la entidad y arrojando incerti-
dumbre en cuanto al diagndstico, el prondstico y el
tratamiento [6,9].

Los estudios clinicopatolégicos muestran una ele-
vada frecuencia de lesiones histopatoldgicas en el
cerebro de pacientes muy ancianos, con frecuente
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Tabla. Caracteristicas demograficas y clinicas de los dos grupos de estudio.

< 85 afios > 85 afios < 85 afios > 85 afios
(n=296)  (n=40) (n=296)  (n=40) P
Edad media (afios) 75,9+5,8 87,7+2,4 0,000 Dependencia funcional ¢ 13,0% 33,3% 0,001
Sexo (femenino) 67,3% 67,5% 0,973 Historia familiar de demencia 39,9% 27,5% 0,129
Analfabeto 10,9% 15,4% Tiempo de evolucién (afios) 2,0+2,1 1,514 0,203
Primarios, incompletos 46,3% 43,6% Sintomas cognitivos 96,9% 100% 0,606
Estudios 0,869
Primarios, completos 38,1% 35,9% Sintomas afectivos 17,4% 17,9% 0,933
Superiores 4,8% 51% Sintomas conductuales 21,0% 25,6% 0,509
Coényuge 35,2% 10,0% Test minimental de Folstein (MMSE) 18,4+5,5 15,3+50 0,001
Cuidador - o o I . .
(relaci6n) Hijo 56,0% 70,0% 0,002 Cuestionario de actividades funcionales (FAQ) 92+7,8 16,4+7,5 0,000
Otra 8,7% 20,0% Suma de areas de la CDR 2,5+1,8 40+2,3 0,000
Cuidador (mujer) 66,4% 90,0% 0,002 Normalidad cognitiva 3,0% 0%
Diagndstico
Institucionalizacién 1,3% 8,6% 0,030 cognitivo Alteracion cognitiva leve 81,8% 52,5% 0,000
inicial
Enfermedades crénicas? 2,7+1,8 2,9+15 0,643 Demencia 15,2% 47,5%
Hipertension arterial 53,7% 67,5% 0,100 Normalidad cognitiva 1,2% 2,4%
Diagnéstico
Diabetes 20,1% 25,0% 0,476 cognitivo Alteracion cognitiva leve 54,6% 26,2% 0,000
tras un afio
Dislipidemia 40,2% 27,5% 0,122 Demencia 34,2% 71,4%
Cardiopatia isquémica 10,8% 17,5% 0,198 Evolucién cognitiva (MMSE) -0,7+3,0 -09+3,0 0,723
Ictus isquémico 10,8% 12,5% 0,787 Evolucién global (suma de areas de la CDR) 0,9+2,1 15+2,5 0,141
Tabaquismo 9,4% 10,0% 0,780 Alzheimer probable 64,7% 46,4%
Enolismo 2,7% 0% 0,603 Alzheimer posible 5,9% 14,3%
Traumatismo craneal 6,4% 7,5% 0,735 L Alzheimer mas vascular 1,8% 14,3%
Diagnéstico
S 0,386
3 etioldgico )
Farmacos 42+2,7 4,5+3,0 0,549 Cuerpos de Lewy/Parkinson 10,8% 17,9%
Déficit auditivo 31% 2,6% 1,000 Demencia vascular 2,9% 7,1%
Déficit visual 1,0% 51% 0,106 Otra etiologia 2,0% 0%

CDR: escala de estadificacion clinica de la demencia. @ Incluye yerno y nuera; ®No se incluyen las enfermedades neuroldgicas o psiquidtricas; ¢ Para alguna actividad basica, no debida al deterio-
ro cognitivo; Tras un afio de sequimiento, sélo en los pacientes con demencia (n = 130).
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coexistencia de lesiones de distinto tipo, pero una
proporcion considerable (22%) no presentan pato-
logia que justifique la demencia [10]. En este nuevo
escenario pierde peso la patologia de tipo Alzheimer
(en especial la amiloide) y adquieren mayor relevan-

cia clinica la enfermedad de pequeiio vaso, la escle-
rosis hipocdmpica y los cuerpos de Lewy [10,11].
Los conceptos de reserva cognitiva (mecanismos
de compensacion) y de reserva cerebral (densidad
sindptica) se han venido utilizando para explicar la
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ausencia o debilidad de correlacién entre las lesio-
nes histopatolégicas y la clinica en los pacientes muy
ancianos [8,12], pero otras variables mucho menos
estudiadas, como la comorbilidad, la depresién o
los factores ambientales, podrian ser determinantes
en la aparicion del deterioro cognitivo [13].

En este articulo se describiran los antecedentes,
la comorbilidad y los rasgos clinicos de los pacien-
tes muy ancianos atendidos en una consulta general
de neurologia por quejas o sospecha de deterioro
cognitivo, en comparaciéon con los pacientes de
edad menos avanzada. El objetivo es buscar posi-
bles rasgos diferenciadores que permitan compren-
der las causas y el modo de enfermar del cerebro de
la persona muy anciana con deterioro cognitivo,
con la finalidad ultima de mejorar los tratamientos
y la asistencia ofrecida a estos pacientes.

Pacientes y métodos

Se estudié de manera retrospectiva a los pacientes

remitidos a una consulta general de neurologia por

quejas o sospecha de deterioro cognitivo. Todos los
pacientes remitidos a la consulta entre mayo de

2003 y abril de 2012 fueron considerados candida-

tos para el estudio. Los pacientes fueron atendidos

por uno de los autores (J.O.R.), en el contexto de la
préctica clinica habitual. La primera visita constaba
de una anamnesis semiestructurada, que incluia la
obtencién de datos demograficos, antecedentes mé-
dicos y consumo de fairmacos (Tabla), una explora-
cidén fisica y neuroldgica, y un examen del estado
mental que incluyé el test minimental de Folstein

(MMSE) [14] y otros tests cognitivos breves, segiin

el criterio del neurdlogo. Se administré también el

cuestionario de actividades funcionales [15] y la es-
cala de estadificacién clinica de la demencia (CDR)

[16]. Con toda la informacién disponible, se esta-

blecié un diagnéstico sindrémico cognitivo, segin

los siguientes criterios:

— Normalidad cognitiva. Sin alteracién objetiva en
el examen de estado mental (es decir, dentro de
lo esperable en funcién de la edad y escolaridad),
con o sin quejas cognitivas.

— Alteracién cognitiva leve. Quejas o sospecha de
deterioro cognitivo (segun el paciente o el infor-
mador), con alguna alteracién objetiva en el exa-
men del estado mental o empeoramiento signi-
ficativo respecto a una valoracién previa en al-
guna drea cognitiva (memoria, lenguaje, funcio-
nes ejecutivas, area visuoespacial) y con preser-
vacion de las actividades de la vida diaria habi-
tuales [17].
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— Demencia. Déficit adquirido, confirmado por un
informador y constatado en el examen del esta-
do mental, al menos en dos dreas (memoria, ra-
zonamiento/planificacion, lenguaje, drea visuoes-
pacial, afectividad/conducta), que interfiere con
el rendimiento en las actividades habituales y
que no se explica por un sindrome confusional
ni por un trastorno psiquidtrico [18].

En todos los pacientes con diagnéstico de deterioro
cognitivo (alteracién cognitiva leve o demencia) se
dispuso de determinaciones analiticas en la sangre,
que incluyeron hemograma, glucosa, creatinina, tran-
saminasas, sodio, potasio, calcio, vitamina B,,, fola-
to y tirotropina. Se solicité ademds una prueba de
neuroimagen estructural (tomografia computariza-
da o resonancia magnética) craneal a todos los pa-
cientes con demencia y a los pacientes con altera-
cién cognitiva leve que presentaban alguna anoma-
lia no explicada en la exploracién neuroldgica. Se
programd una visita de seguimiento al cabo de un
ano en todos los pacientes, ademds de posibles visi-
tas mas préximas, en funcién de las necesidades de
cada caso. En la visita de seguimiento se realiz6 un
nuevo examen del estado mental que incluyé el
MMSE, se cumplimenté la CDR, se realiz6 un nue-
vo diagnéstico sindrémico cognitivo y se establecid
un diagnéstico etioldgico, segun criterios interna-
cionales [18-21].

Fueron analizados todos los pacientes para los
que se dispuso de una visita de inicio y de una visita
de seguimiento al cabo de un afio. Los pacientes
se dividieron en dos grupos en funcién de la edad
(< 85y = 85 afios) y se analizaron las diferencias en
las variables de interés mediante la prueba ¢ de Stu-
dent y el test de chi al cuadrado (se aplicé el estadis-
tico exacto de Fisher cuando el nimero de casos
esperados fue inferior a cinco). Para el andlisis de la
progresion cognitiva y funcional se calculd la dife-
rencia entre la visita de seguimiento y la visita ini-
cial en la puntuacién del MMSE y de la suma de
areas de la CDR. Se escogié un nivel de significa-
cion estadistica de p < 0,05, sin aplicar correcciéon
para multiples comparaciones, dado el cardcter des-
criptivo y eminentemente exploratorio (es decir, sin
hipétesis previas) del estudio [22].

Resultados

Se remitié a 602 pacientes por quejas o sospecha de
deterioro cognitivo durante el periodo de estudio.
La mayoria de los pacientes (84%) habian sido en-
viados por médicos de atencién primaria. No se in-
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cluy6 en el estudio a siete pacientes a los que no se
pudo realizar un diagnéstico sindrémico cognitivo
ni a dos pacientes a los que se diagnostic6 un sin-
drome confusional. Se dispuso de seguimiento al
cabo de un afo en 336 de los 593 pacientes restan-
tes (57%). Los pacientes sin seguimiento tenian una
frecuencia ligeramente superior de hipoacusia, pér-
dida de vision y dependencia para las actividades de
la vida diaria (p < 0,05), pero no diferian en la edad
(edad media: 77,8 + 7,6 afos en los pacientes sin se-
guimiento frente a 77,3 £ 6,7 afios en los pacientes
con seguimiento; p = 0,368), situacién cognitiva, co-
morbilidad u otras variables de estudio (no se mues-
tran estos datos).

Los pacientes incluidos en el estudio tenfan, por
tanto, una edad media de 77 afos (rango: 47-94 afos),
y 226 (67,3%) eran mujeres. Presentaban un prome-
dio de 2,8 enfermedades crénicas (rango: 0-10) y
consumian una media de 4,3 firmacos (rango: 0-13).
El diagndstico cognitivo inicial fue de normalidad
en nueve pacientes (2,7%), alteracién cognitiva leve
en 263 (78,3%) y demencia en 64 (19,0%). Los diag-
ndsticos al cabo de un ano fueron de normalidad
cognitiva en 34 pacientes (10,1%), alteracién cogni-
tiva leve en 172 (51,0%) y demencia en 130 (38,8%).
El diagnéstico etioldgico final mas frecuente fue en-
fermedad de Alzheimer (68,9%), seguido de demen-
cia mixta (11,9%), enfermedad con cuerpos de Lewy
o demencia asociada a Parkinson (11,9%), demen-
cia vascular (3,7%) y otras etiologias (3,7%).

Los pacientes del grupo de mayor edad tenian
una peor situacién cognitiva en la primera visita y
presentaban con mayor frecuencia demencia, mien-
tras que los pacientes mads jovenes presentaban con
mayor frecuencia alteracién cognitiva leve (Tabla).
Los pacientes mas ancianos tenian también una ma-
yor dependencia debida a causa fisica —se trataba
en la mayoria de los casos de dependencia para el
aseo en la bafiera o para subir y bajar escaleras—,
pero no presentaban un mayor consumo de fairma-
cos ni una mayor comorbilidad. No se encontraron
diferencias significativas en cuanto al tipo de sinto-
mas cognitivos o a su duracioén. La evolucién cogni-
tiva y global fue también comparable en los dos
grupos de estudio, asi como el diagnéstico etioldgi-
co final, en el que siempre predoming la enfermedad
de Alzheimer.

En un andlisis post hoc de los pacientes que en la
visita de seguimiento tenian demencia debida a en-
fermedad de Alzheimer probable (70 pacientes < 85
anos y 15 pacientes > 85 aflos) se confirmé la peor
situacioén cognitiva inicial de los pacientes mas an-
cianos (MMSE: 15,9 + 5,3 frente a 13,0 + 3,4; p =
0,016) con un tiempo de evolucion de los sintomas

similar (afios de evolucién: 2,0 + 2,0 frente a 2,0 +
1,7; p = 0,976), pero se observé una tendencia a un
empeoramiento cognitivo mas lento en el grupo de
mayor edad (diferencia en el MMSE: —1,8 + 2,9 fren-
tea —0,6 = 1,6; p = 0,059).

Discusion

Se estudiaron las caracteristicas clinicas de los pa-
cientes de edad mas avanzada remitidos a una con-
sulta de neurologia por posible deterioro cognitivo,
en comparacién con los pacientes mds jévenes. El
numero de pacientes estudiados fue elevado, con
una proporcién minoritaria, pero no desdefiable
(12%), de pacientes mayores de 85 afos. No se dis-
puso de seguimiento en un niumero considerable de
pacientes (43%), que presentaban con mayor fre-
cuencia déficit neurosensorial y dependencia fun-
cional. El elevado nimero de pacientes sin segui-
miento no deberia invalidar los resultados del estu-
dio, dado que no habia diferencias en la edad ni en
la situacion cognitiva entre los pacientes perdidos y
los pacientes que completaron el estudio.

En primer lugar, llama la atencidn la elevada fre-
cuencia de deterioro cognitivo (94,5%) en los pa-
cientes que habian sido mayoritariamente remiti-
dos desde la atencién primaria. Este porcentaje es
superior al obtenido en estudios realizados en un
dmbito similar, que arrojan resultados en torno al
60% [23]. Esta disparidad puede deberse a que no se
utilizaron criterios psicométricos para el diagndsti-
co de deterioro cognitivo en nuestro estudio [17] o
a una buena seleccion de los pacientes desde la aten-
cién primaria.

Los pacientes de mas edad presentaban un ren-
dimiento cognitivo mds bajo en la primera visita, a
pesar de que el tiempo de evolucién de los sintomas
era similar al de los pacientes més jévenes (Tabla).
Estos datos contradicen la creencia de que el dete-
rioro cognitivo en las personas de mds edad tiende
a cursar de modo mads benigno [9], asi como los re-
sultados de un estudio reciente en el que se observo
un deterioro cognitivo mds lento y una menor tasa
de atrofia hipocdmpica y entorrinal en los pacientes
mds ancianos que tenian alteracion cognitiva leve o
enfermedad de Alzheimer, pero no se estudiaron
pacientes con enfermedad de Alzheimer mayores
de 85 afios [24]. En un metaandlisis realizado en en-
fermedad de Alzheimer preclinica se obtuvo un de-
terioro cognitivo mds rdpido en los pacientes mas
ancianos [25], mientras que en un estudio multi-
céntrico realizado en pacientes con demencia no se
obtuvieron diferencias en la progresion del deterio-
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ro cognitivo en relacién con la edad, aunque si se en-
contré un mayor deterioro funcional en los pacien-
tes mayores de 85 afios [26]. Estos resultados encajan
mejor con los obtenidos en nuestra investigacion.

El diagnéstico etioldgico en la mayoria de nues-
tros pacientes fue de enfermedad de Alzheimer, sin
que hubiera diferencias estadisticamente significa-
tivas entre los mds o menos ancianos (75% frente a
82%), aunque existia una tendencia hacia una me-
nor prevalencia de enfermedad de Alzheimer pro-
bable en el grupo de mas edad (46% frente a 65%).
Estos resultados son compatibles con la existencia
de otra patologia cerebral (patologia vascular, cuer-
pos de Lewy, etc.) asociada a la enfermedad de Al-
zheimer, que contribuiria a una sintomatologia me-
nos definida y a un deterioro clinico mds rapido [27].
Tradicionalmente cuestionada en los pacientes muy
ancianos [28], los nuevos criterios de la enfermedad
de Alzheimer eliminan el limite superior de los 90
afos para el inicio de los sintomas, aunque se ad-
vierte que las correlaciones clinicopatoldgicas se ven
atenuadas a partir de esa edad [10,11,18].

Un empeoramiento cognitivo més rapido en los
pacientes muy ancianos con Alzheimer podria tam-
bién deberse a la existencia de comorbilidad médi-
ca o psiquidtrica, pero no se encontraron diferen-
cias en la prevalencia de sintomas afectivos, enfer-
medades asociadas ni nimero de farmacos prescri-
tos (Tabla).

Nuestros resultados podrian también interpre-
tarse desde la teoria de la reserva cognitiva: los pa-
cientes con mayor reserva iniciarian el declive cog-
nitivo en edad mds avanzada, pero, una vez alcan-
zado el limite de la compensacion, el deterioro se
aceleraria, en comparacion con los pacientes con
menor reserva [29]. La ausencia de diferencias en la
escolarizacién en nuestros dos grupos de estudio
ciertamente no apoya esta hipétesis, pero tampoco
permite rechazarla, en ausencia de otros marcado-
res de reserva.

Este estudio tiene importantes limitaciones, de-
rivadas en su mayoria del dmbito de realizacion:
una consulta extrahospitalaria de neurologia en
condiciones de asistencia sanitaria habitual. Los pa-
cientes mayores de 90 afios, menores de 65 afos o
con enfermedades médicas o psiquidtricas impor-
tantes apenas estuvieron representados. No se dis-
puso de una valoracién neuropsicoldgica formal, que
podria haber sido mds sensible para detectar posi-
bles diferencias en el perfil cognitivo o en la evolu-
cién. Otro sesgo podria derivar del uso de la CDR,
dado que en los pacientes muy ancianos el deterio-
ro funcional puede deberse a causas ajenas a un
deterioro cognitivo genuino (alteraciones sensoper-
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ceptivas, musculoesqueléticas, etc.), con el consi-
guiente riesgo de sobrediagndstico [6,9,30]. Por ul-
timo, no se estudié en profundidad la posible in-
fluencia de factores psicolégicos y ambientales, en
particular la reserva cognitiva.

En conclusién, una proporcién pequeiia, pero no
desdefiable, de los pacientes que acuden a la con-
sulta general de neurologia por quejas o sospecha
de deterioro cognitivo tienen mas de 85 anos. La
mayoria de estos pacientes desarrollard demencia
debida a enfermedad de Alzheimer, sin que existan
antecedentes o rasgos clinicos diferenciadores con
respecto a los pacientes mas jévenes. Los pacientes
muy ancianos van a adquirir un protagonismo cre-
ciente en las consultas de neurologia, por lo que
debemos estar preparados para ofrecer una asis-
tencia eficiente y de calidad, basada en datos cien-
tificos. Es necesario investigar para obtener marca-
dores clinicos, neuropsicolégicos, bioquimicos y de
neuroimagen que permitan definir la etiologia del
deterioro cognitivo, predecir el curso clinico y an-
ticipar la respuesta a los posibles tratamientos en
estos pacientes, tradicionalmente excluidos de los
ensayos clinicos.
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Introduction. A considerable proportion of very elderly patients with cognitive impairment are attended in the general
neurology offices. There are few studies about the clinical characteristics of these patients.

Aim. To describe the background and clinical features of very elderly patients who come to the general neurology clinic
due to cognitive complaints or suspected cognitive impairment.

Patients and methods. We retrospectively studied 336 patients (296 patients < 85 years vs. 40 patients > 85 years of age)
who had been mostly referred by primary care physicians. Cognitive performance was measured by the Mini-Mental State
Examination and the overall (i.e., cognitive and functional) clinical situation was measured by the Clinical Dementia
Rating scale.

Results. Older patients had more frequently cognitive impairment (mild cognitive impairment or dementia), both at the
first visit and at the one-year follow-up visit (p < 0.0005). No differences were found in symptom duration (2.0 + 2.1 vs.
1.5 + 1.4 years), type of symptoms, or comorbidity. Alzheimer’s disease was the most frequent etiological diagnosis in
both age groups (82.4% vs. 75.0%; p > 0.05).

Conclusions. Very elderly patients studied in the neurology office have a higher risk of presenting cognitive impairment,
despite being comparable in terms of symptoms and time of evolution. These results could be explained from the hypotheses
of brain reserve and combined brain pathology.

Key words. Alzheimer’s disease. Clinical features. Cognitive impairment. Dementia. Neurology clinic. Very elderly population.
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