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INTRODUCCION GENERAL

1.1 Historia de la Enfermedad de Alzheimer

La demencia fue considerada durante un amplio periodo de tiempo una parte natural
del envejecimiento de la persona (Berchtold & Cotman, 1998). De hecho, fue en el siglo
XVIII cuando este término fue utilizado por primera vez en un contexto clinico por Pinel y
Esquirol (Cummings & Benson, 1992; Papp, 2011). Sin embargo, no fue hasta 1907 cuando
fue descrito el primer caso de la Enfermedad de Alzheimer (EA) por Alois Alzheimer;
estableciéndose asi el vinculo entre la neuropatologia y las caracteristicas clinicas de dicha
enfermedad (Papp, 2011).

El primer caso de EA se trat de una paciente de 51 afos, la cual presentaba trastornos
psiquiatricos junto con un deterioro progresivo de la memoria y de otras funciones cognitivas
que poco a poco llevaron a que esta paciente terminara presentando un cuadro de demencia
avanzada (Alzheimer, 1907).

No obstante, no fue hasta principios del siglo XX cuando la EA fue considerada por
Ernest Kraepelin, no solo, como una consecuencia asociada al envejecimiento, sino como una
enfermedad con identidad propia. Una vez fue introducida la nocién de demencia precoz, fue
en 1910 cuando se denomind a la demencia presenil degenerativa con el nombre de EA, en
honor a su alumno y descubridor. Por lo que, durante la mitad del siglo XX, la EA era
considerada una demencia previa a la senectud y el resto de las demencias como
consecuencia principalmente de factores vasculares (Arroyo-Anllé & Gil, 2021). Sin
embargo, no fue hasta los afios 70-80 cuando tuvo lugar el desarrollo del actual concepto de

EA, que conocemos hoy en dia. Definiéndose, brevemente, la EA como una enfermedad
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unica cuyo hallazgo es muy frecuente en personas mayores de 65 afos y excepcional en
personas con edades inferiores a los 65 afios (Niu et al., 2017).

Actualmente, el aumento de la esperanza de vida ha supuesto un incremento del
envejecimiento de la poblacion, aumentando asi el riesgo de padecer enfermedades
neurodegenerativas (Wahl et al., 2019). A medida que trascurre la etapa del envejecimiento,
las personas experimentan un deterioro cognitivo paulatino; cuya importancia recae en los
cambios que se producen durante los posibles Trastornos Neurocognitivos Mayores (TNMs)
o demencias, afectando al desempefio de las Actividades de la Vida Diaria (AVDs) de la
persona, asi como a los aspectos sociales y emocionales. Los TNMs o demencias se tratan de
una enfermedad que afecta a las funciones cerebrales superiores como consecuencia de un
dafio neuronal; la prevalencia de los TNMs es alta pudiendo llegar a afectar a unos 44,3
millones de personas a nivel mundial y con una incidencia mayor en mujeres que en hombres
(Derreberry & Holroyd, 2019; Langa, 2015).

Segun el Informe mundial sobre la EA, la cantidad de personas que padecieron
demencia a nivel global en 2015 fue de 46,8 millones. No obstante, se estim6 que la cantidad
de personas que padecerian demencia a nivel global en 2030 seria de 74,7 millones e iria en
aumento hasta alcanzar los 131,5 millones en 2050 (Prince et al., 2015). Exactamente se
estima que el aumento de personas con demencia que vivirdn en paises de ingresos bajos y
medios aumentard a un 63% en 2030 y a un 68% en el ano 2050 (Prince et al., 2015).

Dentro de los distintos tipos de demencia que existen es la EA la que presenta una
mayor prevalencia (Rasmussen & Langerman, 2019) y es una de las variantes mas comunes
de los TNMs (Toloza-Ramirez et al., 2021), afectando al menos a 27 millones de personas, lo
que corresponderia al 60-70% de todos los casos de demencia diagnosticados (Rosenberg et

al., 2020; M. V. F. Silva et al., 2019). Convirtiéndose la EA en un creciente problema de



salud publica a nivel mundial con enormes implicaciones tanto a nivel personal, familiar y

social (Lane et al., 2018).
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1.2 Definicion de la Enfermedad de Alzheimer

Segtin la Organizacion mundial de la salud, la EA es una enfermedad de caracter
neurodegenerativo y etiologia desconocida caracterizada por un deterioro progresivo tanto de
la memoria como de las funciones cognitivas de la persona afectada (World Health
Organization, 1992). Se distinguen dos formas de EA: una forma familiar, la cual es
genéticamente rara e inusual que representa menos de un 6% de todos los casos de EA y una
forma esporadica multifactorial que suele darse en un mayor porcentaje de casos (Rabaneda-
Bueno et al., 2021). Ademas, su diagnostico definitivo solo esta disponible post mortem y se

determina mediante el nimero de placas seniles y ovillos neurofibrilares (Papp, 2011).

A nivel anatdmico, debe resaltarse que la EA se asocia con una atrofia cerebral de
caracter progresivo con pérdida neuronal que, a su vez, coexiste con dos alteraciones clasicas
en este tipo de enfermedad, que son las placas seniles y la Degeneracion NeuroFribilar [DNF]
(Frisoni et al., 2010; Sengoku, 2019). Las placas seniles se encuentran ubicadas en el
neurodpilo y estan constituidas por un centro amorfo, que, a su vez, estd formado por sustancia
amiloide y en la periferia, por prolongaciones argirofilas de fragmentos de dendritas y
astrocitos en degeneracion (Sengoku, 2019). Por otro lado, la DNF esta caracterizada por una
serie de cimulos intraneuronales de material filamentoso en forma de ovillos, marafias o asas,
todos descritos por primera vez por Alois Alzheimer. Dichos cumulos intraneuronales se
encuentran principalmente y en mayor cantidad en las areas cerebrales asociativas, el
hipocampo, el nucleo de niger, el nucleo basal de Meynert, el locus coeruleus y el nucleo
dorsal de rafe. Ademas, los cimulos intraneuronales estan constituidos por haces de fibras
proteicas argirofilas con pares de filamentos helicoidales intracitoplasmicos, siendo su
componente esencial la proteina asociada a los microtibulos del citoesqueleto, las proteinas

(Sengoku, 2019).
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La perspectiva clinica habitual en la EA coincide con la progresion jerarquica y
secuencial de la DNF que va de la region hipocdmpica a la corteza temporal y continua por
las areas asociativas temporo-parietales y las prefrontales, mientras que las areas primarias
motoras, somestésicas y sensitivas quedan preservadas por un largo periodo de tiempo

(Matsuda et al., 2019).

Tanto la EA como otras demencias son un gran desafio para la salud mundial debido a
que existe un gran porcentaje de personas en el mundo que las padecen; lo que trae consigo
un gran impacto y costes econémicos tanto para las familias como para los sistemas de salud
(Wortmann, 2012). Los costes derivados de las demencias como, por ejemplo, la
discapacidad asociada a ellas (World Health Organization, 2021), suponen un aumento de los
costes tanto para los gobiernos, como para las comunidades, familias y las propias personas
que las padecen, asi como una pérdida de productividad para las economias (World Health
Organization, 2017). De hecho, el coste total a nivel mundial en 2015 fue de 818 mil millones
de dolares, estimandose costes de hasta un billon de dolares en 2018 y de dos billones de

ddlares para 2030 (Prince et al., 2015).
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1.3 Caracteristicas clinicas de la Enfermedad de Alzheimer

Cuando tienen lugar los primeros cambios debidos a la EA, el cerebro inicialmente los
compensa permitiendo que la persona afectada continiie funcionando como normalmente lo
hace (Alzheimer’s Association, 2019). No obstante, a media que continuan dafidndose las
células nerviosas, el cerebro deja de poder compensar los cambios acaecidos. De ahi, que las
personas con EA comiencen a mostrar un deterioro cognitivo que progresivamente ira siendo
mas incapacitante para la persona (Alzheimer’s Association, 2019). Debido a que el progreso
de la enfermedad implica que las placas y ovillos no s6lo se acumularan en determinadas
areas del cerebro, si no, que se extenderan a todas las areas de este (Price et al., 1991). Por lo
que, a medida que va evolucionando la EA se va produciendo un dafio cada vez mas grave en
las células nerviosas y observandose un deterioro cada vez mas evidente, caracterizado por la
pérdida gradual tanto de funciones fisicas como son la deglucion y la marcha y por el
deterioro de las funciones cognitivas, tales como la memoria, la atencion, el lenguaje, y las
funciones ejecutivas, entre otras. Ademas, también, se producen alteraciones emocionales y
comportamentales, tales como depresion, ansiedad, estrés, cambios de personalidad y
desinterés por la realizacion de actividades placenteras, entre otros (Alzheimer’s Association,

2019).

1.3.1 Alteraciones fisicas

A nivel fisico, el paciente con EA en fases avanzadas puede experimentar cambios en
su manera de caminar, por e¢jemplo, suelen caminar con pasos muy cortos y mostrar una
rigidez generalizada de la musculatura, también, de manera lenta y con una ejecucion torpe
de todos los movimientos. Ademas, se ven alteradas algunas areas del cerebro que controlan

la deglucion, dificultando asi, las funciones de comer (accién de masticar) y beber [accion de
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tragar]| (Alzheimer’s Association, 2019). En ocasiones la persona con EA puede experimentar
contracciones de los distintos grupos musculares, conocidas como mioclonias.

Por otro lado, la persona con EA puede experimentar apraxias ideatorias e
ideomotoras, las cuales dificultan y, en ocasiones, imposibilitan a la persona con EA poder
utilizar o realizar de manera adecuada los signos y objetos [por ejemplo, le dificultaran
acciones como el asearse, peinarse y hacer ciertos gestos como el estar cepillandose los
dientes, entre otros] (Lenoir & Siéroff, 2019). En las fases finales de la EA la persona suele
presentar un estado proximo a la decorticacion junto con una pérdida de conexion con el
entorno que le rodea, dificultad en su capacidad de percepcion, capacidad de pensar,
capacidad de hablar o incluso moverse. Hasta el punto de encontrarse postrados en la cama,
lo que les hace mas vulnerables a diversas afecciones como las infecciones de la piel y sepsis;
lo que desencadena una inflamacion en todo el cuerpo que puede provocar una insuficiencia
organica (Alzheimer’s Association, 2019; Arroyo-Anll6é & Gil, 2021; Pyenson et al., 2019).
Por lo que, la EA se trata de una enfermedad que en tltima instancia es mortal (Alzheimer’s

Association, 2019).

1.3.2 Alteraciones cognitivas

A nivel cognitivo las personas con EA presentan multiples alteraciones en memoria
como, por ejemplo, dificultad para recordar reglas e informacion cotidiana, entre otras
(Alzheimer’s Association, 2019); en velocidad de procesamiento (Akram & Nawaz, 2017);
en funciones ejecutivas como, por ejemplo, dificultades para seguir o desarrollar un plan,
dificultades atencionales y dificultades en el manejo del dinero (Alzheimer’s Association,
2019; Ossenkoppele et al., 2016; M. V. F. Silva et al., 2019); en lenguaje, mostrando, por
ejemplo, problemas para seguir o unirse a una conversacion por haber perdido el hilo de la

misma, dificultades con el vocabulario, asi como dificultades para encontrar la palabra
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adecuada al contexto (Alzheimer’s Association, 2019; M. V. F. Silva et al., 2019); en
orientacion y habilidades visuoespaciales, por ejemplo, es comun que las personas con EA
tengan problemas de orientacion temporal y no recuerden fechas, estaciones y el paso del
tiempo, también, es comlin que tengan dificultades para leer, juzgar la distancia y/o
determinar el color o el contraste de algo (Alzheimer’s Association, 2019; Ossenkoppele et
al., 2016; M. V. F. Silva et al., 2019); asi como, también, se observa un deterioro en la
realizacion de las actividades instrumentales de la vida diaria de la persona (Alzheimer’s
Association, 2019). Lo que a menudo suele cursar con trastornos de la conducta que afectan
al aspecto emocional del paciente, pudiendo experimentar apatia, cambios en la personalidad
(por ejemplo, volverse miedoso, temeroso, ansioso, desconfiado y/o estar confuso, entre

otros), agresividad y depresion (Alzheimer’s Association, 2019; M. V. F. Silva et al., 2019).

1.3.2.1 Memoria

Los déficits de memoria son una de las alteraciones mas comunes que se presentan en
personas con EA (Alzheimer’s Association, 2019; Merino et al., 2015). Dentro de los
distintos tipos de memoria son la memoria semantica, la memoria implicita y la memoria
procedimental las més conservadas en la EA, en contra posicion con la memoria episodica
que suele afectarse mas comunmente a medida que la enfermedad progresa (Machado et al.,
2009).

En personas con EA el olvido de informacién aprendida recientemente es muy
habitual [memoria inmediata] (Alzheimer’s Association, 2019). Los estudios indican que se
observa un efecto de recencia alterado, en personas con EA, que puede ser superior al efecto
de primacia. La afectacion de la memoria de trabajo es heterogénea con un déficit selectivo

del administrador central, observado en tareas duales de atencion dividida (Ramzaoui et al.,
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2018). Por lo que, los trastornos amnésicos basados en los hechos recientes son muy comunes
en esta enfermedad (Arroyo-Anllé & Gil, 2021).

Por otro lado, la persona con EA durante la enfermedad experimentara dificultades
para reconocer los estimulos por los distintos canales sensoriales. Por ejemplo, una de las
agnosias mas comunes que experimentan son las agnosias visuales que afectan al
reconocimiento de caras (prosopagnosia); en estos casos la persona con EA reconoce que lo
que esta viendo es un rostro, el problema esta en el deterioro de la conexion entre lo ve la
persona y la funcion de la memoria dedicada a la identificacion del rostro (Arroyo-Anllé &
Gil, 2021).

Ademas, en las fases mas avanzadas de la enfermedad se cumple la ley de Ribot, que
consiste en que la persona con EA a medida que vaya avanzando en la enfermedad ira
olvidando los recuerdos sociales/ autobiograficos de manera progresiva, comenzando por los
mas recientes y dejando para el final los recuerdos mas antiguos hasta llegar a olvidarse de su
propio nombre. Todo esto conlleva a que la persona tenga dificultades para recordar su propia

identidad e incluso comenzara a confabular (El Haj et al., 2017).

1.3.2.2 Velocidad de procesamiento

La velocidad de procesamiento de la informacidn abarca a varios tipos de variables
como son la velocidad de decision, la velocidad psicomotora, la velocidad perceptiva, asi
como, el tiempo de reaccion y la velocidad psicofisica de la persona (Salthouse, 2000). El
enlentecimiento de la velocidad de procesamiento de la persona con EA altera su
funcionamiento diario, debido a que la velocidad de procesamiento se encuentra
estrechamente relacionada con las diversas habilidades de la persona relacionadas con
conducir, sus capacidades financieras y otras actividades atin més basicas de las AVDs

(Wadley et al., 2021).
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1.3.2.3 Funciones ejecutivas y atencion

Es comun que, a lo largo de la enfermedad las personas con EA presenten problemas
en su funcionamiento ejecutivo, tales como trastornos del célculo, problemas con la
realizacion de operaciones aritméticas y en la lecto-escritura de nimeros. Todo ello
influyendo de forma negativa en la realizacion de ciertas AVDs de las personas como, por
ejemplo, el manejo del dinero y la gestion del pago de facturas (Kalbe & Kessler, 2002). Por
otro lado, algo muy comun en las personas con EA es su incapacidad para retroceder sobre
sus propios pasos, por ejemplo, para encontrar algo que la persona guardé o dejo en lugares
inusuales, imposibilitando el poder encontrar ese algo por ellos mismos (Alzheimer’s
Association, 2019). En todo esto, estd implicada, también, la funcion atencional de la
persona, la cual en las personas con EA suele producir déficits importantes en la atencion

selectiva y dividida, asi como problemas de inhibicion (Kirova et al., 2015).

Por otro lado, a medida que va avanzando la enfermedad, la persona con EA
experimenta un sindrome afaso-apraxo-agnosico, seguido de sintomatologia por afectacion
frontal, como son trastornos del juicio y razonamiento, asi como alteraciones del pensamiento
abstracto (Kirova et al., 2015). Por ejemplo, debido a la EA las personas en ocasiones tienen
un juicio pobre cuando tratan con dinero, tendiendo a dar grandes cantidades de dinero a
desconocidos por algo que no es real o no se ajusta al precio del objeto; y suele ocurrir que
presten menos atencion a su higiene personal como, por ejemplo, el estar aseados y vestirse

adecuadamente (Alzheimer’s Association, 2019).
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1.3.2.4 Lenguaje

Con respecto a los procesos lingiiisticos es comun encontrar que las personas con EA
en etapas iniciales preserven su fluidez fonoldgica, frente a la fluencia seméntica que se
encuentra mas alterada en este tipo de enfermedad. Lo que ocasiona que la persona produzca
mas palabras supra-ordinadas (por ejemplo, que en la prueba del supermercado, la persona
indique mas palabras como bebidas, carne, pescado, etc.) que elementos concretos que
pertenezcan a una categoria semantica [por ejemplo, que en la prueba del supermercado, la
persona indique agua, café, solomillo, pechuga, etc.] (Arroyo-Anll6 et al., 2011).

El lenguaje de la persona con EA va a ir empobreciéndose tanto cualitativamente
como cuantitativamente a medida que avanza la enfermedad. En las primeras fases de la
enfermedad, la persona mantiene la intencién comunicativa y sobretodo la emocional. No
obstante, es en estas fases iniciales cuando ya puede observarse que el discurso de la persona
va perdiendo eficacia tanto en coherencia como en la propia comunicacion de la informacion
(R. Gil, 2019). El discurso conforme avanza la enfermedad, también, va perdiendo riqueza
Iéxica y precision. De ahi, que suelan producirse errores de tipo afasico con anomias,
circunlocuciones, aproximaciones sinonimicas y parafasias tanto verbales como fonémicas.
Ademas, esta enfermedad cursa con problemas de comprension del lenguaje ya sea oral y/o
escrito, aunque por lo general las personas con EA muestran una relativa capacidad de

repeticion (Mueller et al., 2018).

1.3.2.5 Orientacion y habilidades visuoespaciales

Los trastornos visuoespaciales y visuoconstructivos son muy frecuentes en la EA,
desde los inicios de la enfermedad. Dando lugar a una reduccion de la calidad de vida de las
personas con EA y dificultando la evaluacion de otros déficits cognitivos (Lenoir & Siéroff,

2019). Las personas con EA suelen tener dificultades para copiar dibujos geométricos
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(apraxia constructiva) y también, presentan dificultades para poder orientarse en lugares

conocidos, tiempo y espacio (Lenoir & Siéroff, 2019).

1.3.3 Alteraciones emocionales y conductuales

Las alteraciones emocionales y conductuales estan muy presentes durante la EA e
influyen considerablemente en la expresion y evolucion de la enfermedad. De hecho, las
alteraciones en la prosodia emocional se dan desde las fases mas leves de la enfermedad, bien
es cierto que no se tratan de alteraciones graves, pero si que se caracterizan por las aprosodias
sensitivas. Ademas, en ocasiones pueden darse modificaciones en la produccion emocional
que a su vez estd frecuentemente asociado con los trastornos comportamentales y del humor
(R. Gil, 2019). En las personas con EA se ha observado, en ocasiones, alexitimia causada por
las dificultades que experimenta para verbalizar lo que quiere comunicar y en su capacidad
descriptiva de las emociones (Arroyo-Anllé & Gil, 2021). No obstante, una persona con EA
que sufra prosopagnosia (dificultad para discriminar rostros familiares), no le impedira
discriminar la emocion facial que expresa la otra persona e incluso esto es viable atn si la
persona con EA experimentase un déficit en la denominacion y designacion de las emociones
(Arroyo-Anll6 & Gil, 2021). La literatura indica que el reconocimiento de las emociones
varia, existiendo unas emociones cuyo reconocimiento se encuentra mas preservado durante
la EA, como son el asco y el desprecio (Henry et al., 2008). Por otro lado, no debemos
menospreciar el gran poder con el que cuenta la emocion en la EA, debido a que la carga
emocional de la informacion que le sea presentada a la persona puede contribuir muy
positivamente a la mejora de sus rendimientos amnésicos y de su memoria autobiografica
(Piolino, 2008).

Durante la progresion de la EA, existen estudios que indican que aproximadamente un

20% de las personas que la padezcan desarrollaran depresion (Gutzmann & Qazi, 2015). Lo
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que, a su vez, producira angustia en el paciente, reducira su calidad de vida y agravaré su

deterioro cognitivo y funcional (Gutzmann & Qazi, 2015).

Con respecto a los problemas conductuales, pueden darse comportamientos muy
disruptivos en las personas con EA. Por ejemplo, la deambulacion debida a los deseos de huir
de la persona, ya sea, por desorientacion espacial o por una vivencia de un episodio pasado
(ecmnesia), siempre con riesgo para su seguridad, pues en ocasiones manipulan objetos o
realizan acciones que en su estado puede ser peligroso (Arroyo-Anllé & Gil, 2021).

Ademas, el 40% de las personas con EA suelen experimentar sintomas psicoticos
como alucinaciones o ideas delirantes durante la progresion de la enfermedad, principalmente
en las fases leves — moderadas de la EA. Ademas, los estudios indican que los principales
delirios suelen ser los relacionados con celos, prejuicios y persecuciones en la fase moderada
de la EA (Fong et al., 2019).

Por otro lado, es frecuente que las personas con EA presenten anosognosia, la cual se
definiria como la incapacidad de introspeccion de la persona respecto a sus déficits y
alteraciones del comportamiento (Sanchis et al., 2019). Es decir, el paciente presenta una
inconsciencia parcial o total sobre los déficits que presenta y sobre otros aspectos de la

consciencia del yo (R. Gil et al., 2001).

No obstante, una vez comentada la gran heterogeneidad existente de la EA, son varios
los autores que con intencion de facilitar el diagnostico han elaborado clasificaciones de los
distintos subtipos de EA. Por ejemplo, segun Lam y colaboradores en la variante tipica de EA
se observa una afectacion principal de la memoria junto con otros déficits y en la variante
temporal se observa un déficit amnésico aislado, ambos se tratan de sindromes de inicio

tardio. Las variantes de inicio precoz, segun los autores son la variante izquierda o del
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lenguaje observandose una afasia no fluente, la afasia logopénica progresiva (fluencia
preservada y afectacion importante en la repeticion); la variable derecha o visuoperceptiva y

la variante frontal o ejecutiva (Lam et al., 2013).

1.3.4 Fases de la Enfermedad de Alzheimer

La duraciéon media o tipica de la EA hasta el fallecimiento de la persona es de 8-10
afios, aproximadamente, desde la aparicion de los primeros sintomas o trastornos de
memoria. No obstante, no debe olvidarse que los primeros sintomas pueden aparecer décadas

antes (Pyenson et al., 2019).

Actualmente, existen tres etapas de la EA: la EA preclinica, el Deterioro Cognitivo
Leve (DCL) causado por la EA'y la demencia debido a la EA (Albert et al., 2011; Jack Jr et
al., 2011; McKhann et al., 2011; Sperling et al., 2011).

En la etapa preclinica de la EA: es posible observar cambios medibles en el cerebro
del paciente, a través de los biomarcadores [como el liquido cefalorraquideo (LCR) y la
sangre] aunque el paciente atin no haya desarrollado sintomas como pérdida de memoria.
También, es importante resaltar que no toda persona con un marcador indicativo de sufrir la
EA tiene que desarrollar DCL o demencia (Alzheimer’s Association, 2019; Bennett et al.,
2006; Knopman et al., 2003).

En la etapa del DCL: las personas presentan evidencias de biomarcadores que indican
cambios a nivel cerebral. No obstante, el deterioro a pesar de ser superior a lo esperado para
la edad de la persona, este no es grave y no interfiere en sus AVDs. Ademas, las alteraciones
que experimenta la persona en habilidades de pensamiento tan solo pueden ser perceptibles
por su nucleo social més cercano, pero no por otras personas externas a ese nucleo (Roberts

& Knopman, 2013).
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La etapa de la demencia causada por la EA: se caracteriza por la presencia de
sintomas plenamente notables tanto de memoria como de pensamiento y comportamiento,
afectando asi al paciente en la realizacion de sus AVDs; y observandose cambios a nivel
cerebral relacionados con la EA. Los multiples sintomas experimentados por el paciente

podran ir cambiando durante un periodo de tiempo [afios] (Alzheimer’s Association, 2019).

En las dos ultimas etapas (DCL y la demencia causada por la EA), los sintomas irdn
reflejando el grado de dafio de las células nerviosas de la persona en las distintas partes del
cerebro. El ritmo de avance de la enfermedad difiere de una persona a otra (Alzheimer’s
Association, 2019). A continuacion, se presentan unos ejemplos sobre las distintas fases de la
EA (Alzheimer’s Association, 2019).

En la fase leve de la EA 1a mayoria de las personas funcionan de manera
independiente en diversas areas de su vida. No obstante, es muy probable que necesiten
ayuda con algunas actividades determinadas de su vida diaria.

Por otro lado, en la fase moderada de la EA suelen observase mayores dificultades en
la realizacion de las AVDs, dificultades para comunicarse, algunas dificultades de
incontinencia urinaria, comenzar a experimentar cambios de personalidad y comportamientos
e incluso experimentar desconfianza y agitacion. Esta fase suele ser la més extendida en el
tiempo de las tres.

Finalmente, en la fase grave de la EA las personas necesitan ayuda constante y de
manera continuada con las AVDs y es muy probable que requieran de atencién las 24 horas

del dia.

Por otro lado, debe tenerse en consideracion que hay personas que presentan sintomas

similares a los de la demencia sin los cambios cerebrales progresivos de la EA u otras
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enfermedades degenerativas. De hecho, las causas mas comunes de sintomatologia similar a
la demencia son la apnea del suefio, la depresion, problemas de tiroides, deficiencias de
vitaminas y un consumo excesivo de alcohol. En contra posicion a la EA y otras demencias,
este tipo de afecciones comentadas con anterioridad a menudo pueden ser revertidas con el

adecuado tratamiento (Alzheimer’s Association, 2019).

A pesar de los avances que se estan consiguiendo en el tratamiento de la EA, hoy en
dia no existe un tratamiento eficaz, pues las terapias farmacologicas al igual que las
cognitivas minimizan la progresion de la sintomatologia, pero no revierten el dafio cerebral

una vez producido (Akram & Nawaz, 2017; Dare et al., 2020; Habtemariam, 2019).

1.3.5 Escalas determinantes para la gravedad de la Enfermedad de Alzheimer

La EA se caracteriza por un deterioro progresivo de todas las funciones cognitivas y
fisicas de la persona. De ahi, que existan diversas escalas muy utiles y utilizadas para
determinar la gravedad de la EA durante el avance de la enfermedad. Las escalas més,
comunmente, utilizadas son la Escala de Clasificacién de la Demencia Clinica (The Clinical
Dementia Ranting — CDR) y la Escala de Deterioro Global [Global Deterioration Scale —

GDS] (S. H. Choi et al., 2003).

1.3.5.1 Escala de Clasificacion de la Demencia Clinica

La Escala de Clasificacion de la Demencia Clinica (CDR, por sus siglas en inglés) es
una escala muy utilizada tanto para estadificar el deterioro cognitivo como para predecir la
progresion de la demencia por EA. Esta escala evalua seis dominios del rendimiento
cognitivo y funcional que son: 1) memoria; 2) orientacion; 3) juicio y resolucion de

problemas; 4) asuntos comunitarios; 5) hogar y pasatiempos; y 6) cuidado personal. La escala



35

nos ofrece 2 puntuaciones, una puntuacion global (CDR-GS) y una puntuaciéon mas concreta
de los dominios [CDR-SOB] (Hughes et al., 1982; Kim et al., 2017; Morris, 1993). Puede ser
utilizada tanto en EA como en el resto de las demencias relacionadas; la escala determina la
gravedad de la demencia del paciente en base a cinco etapas, las cuales van desde un
adecuado funcionamiento cognitivo hasta determinar una etapa muy avanzada de la
demencia. Ademas, la evidencia indica que esta escala es util para detectar el deterioro

cognitivo leve y la demencia (Huang et al., 2020).

1.3.5.2 La Escala de Deterioro Global

La Escala de deterioro global (GDS, por sus siglas en inglés) se trata de una escala de
calificacion creada para evaluar las distintas etapas de la EA (S. H. Choi et al., 2003). Evalta
diversas areas como la cognicion, la funcion y los sintomas conductuales (Y. J. Choi et al.,
2016). Esta escala aporta informacion mas detallada que la escala CDR; ademas la escala
GDS determina la gravedad de la demencia del paciente en base a siete etapas, las cuales van
desde un funcionamiento cognitivo adecuado hasta determinar una etapa muy avanzada de la
demencia. De hecho, el paciente cuando alcanza la quinta etapa ya no puede valerse por si

misma y necesita ayuda de otra persona (Reisberg et al., 1982).
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1.4 Criterios diagnosticos de la Enfermedad de Alzheimer

Los criterios diagndsticos no solo son herramientas utiles en el dia a dia para ser
utilizados por expertos (médicos, neurdlogos, psicdlogos, psiquiatras, etc.), sino, que
contienen el conocimiento preciso para la comprension de la etiologia y fisiopatologia de las
enfermedades en un momento dado (Frisoni et al., 2011). Existen diversos criterios relevantes
o clasificaciones que son los mas utilizados asiduamente en el campo de la demencia para

determinar un diagnostico.

Los criterios diagnosticos mas utilizados a nivel internacional son la Clasificacion
Internacional de Enfermedades [CIE-11] (World Health Organization, 2018), el Manual
Diagnostico y Estadistico de los Trastornos Mentales [DSM-5, por sus siglas en inglés]
(American Psychiatric Association, 2014), los criterios diagndsticos NINCDS-ADRDA, los
cuales estan constituidos por el Instituto Nacional de Trastornos Neurologicos,
Comunicativos y Accidentes Cerebrovasculares (NINCDS, por sus siglas en inglés) y la
Asociacion de Enfermedad de Alzheimer y Trastornos Relacionados [ADRDA, por sus siglas
en inglés] (Frisoni et al., 2011) y los criterios diagnosticos del Instituto Nacional del
Envejecimiento y la Asociacion de Alzheimer [NIA-AA por sus siglas en inglés] (Jack et al.,

2018).

1.4.1 CIE-11
Segun la Clasificacion Internacional de Enfermedades [CIE-11] (World Health
Organization, 2018):
e Lademencia es un sindrome cerebral adquirido, el cual, a su vez esta caracterizado
por un deterioro cognitivo con relacion a los niveles previos de la persona.

e Debe presentarse un déficit en 2 0 mas dominios cognitivos.
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e El deterioro no es atribuible completamente al propio envejecimiento normal de la
persona, si no a una enfermedad cerebral.

e Debe interferir significativamente en las AVDs de la persona.

1.4.2 DSM-5
Segun el DSM-5 (American Psychiatric Association, 2014), los criterios diagndsticos del
Trastorno Neurocognitivo Mayor (TNM) o Trastorno Neurocognitivo Leve (TNL) debido a

la EA son:

A. Se cumplen los criterios de un TNM o TNL.
B. Presenta un inicio insidioso y una progresion gradual del trastorno en uno o mas
dominios cognitivos; en el TNM tienen que estar afectados al menos dos dominios.

C. Se cumplen los criterios de EA probable o posible, como sigue:

Para el TNM
Se diagnostica la EA4 probable si aparece algo de lo siguiente; en caso contrario debe
diagnosticarse la EA4 posible.
1. Evidencias de una mutacion genética causante de la EA en los antecedentes
familiares o en pruebas genéticas.
2. Aparecen los tres siguientes:
a. Evidencias claras de un declive de la memoria y del aprendizaje, y por lo
menos de otro dominio cognitivo (basada en una anamnesis detallada o en
pruebas neuropsicoldgicas seriadas).
b. Declive progresivo, gradual y constante de la capacidad cognitiva sin

mesetas prolongadas.
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c. Sin evidencias de una etiologia mixta (es decir, ausencia de cualquier otra
enfermedad neurodegenerativa o cerebrovascular, otra enfermedad
neurologica, mental o sistémica, o cualquier otra afeccion con probabilidades

de contribuir al declive cognitivo).

Para el TNL

Se diagnostica la EA4 probable si detecta una evidencia de mutacion genética causante
de la EA mediante una prueba genética o en los antecedentes familiares.

Se diagnostica la EA4 posible si no se detecta ninguna evidencia de mutacion genética
causante de la EA mediante una prueba genética o en los antecedentes familiares.
Aparecen los tres siguientes:

1. Evidencias claras de un declive de la memoria y del aprendizaje.

2. Declive progresivo, gradual y constante de la capacidad cognitiva sin mesetas
prolongadas.

3. Sin evidencias de una etiologia mixta (es decir, ausencia de cualquier otra
enfermedad neurodegenerativa o cerebrovascular, otra enfermedad
neuroldgica o sistémica, o cualquier otra afeccién con probabilidades de
contribuir al declive cognitivo).

D. La alteracion no se explica mejor por una enfermedad cerebrovascular, otra
enfermedad neurodegenerativa, los efectos de una sustancia o algin otro trastorno

mental, neurologico o sistémico.
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1.4.3 NINCDS-ADRDA

Los criterios diagnésticos NINCDS-ADRDA son los mas utilizados tanto en
investigacion clinica como en ensayos clinicos y son los mejores validados por estudios
clinicos patologicos (Frisoni et al., 2011). De hecho, estos criterios en mas de una docena de
estudios han tenido una sensibilidad del 81% y una especificidad del 70% (Knopman et al.,
2001). A continuacion, se describiran brevemente.

Los criterios diagnosticos NINCDS-ADRDA se basan en gran medida en la
exclusion de otras afecciones, las cuales pueden causar demencia y pueden resumirse de
manera sucinta, pero justa; como la definicion de la EA: entendida como un “deterioro
cognitivo, conductual y funcional progresivo adquirido sin otra causa obvia” (Frisoni et al.,
2011).

Los criterios diagndsticos NINCDS-ADRDA para la EA, tienen tres niveles de

certeza del diagnostico: diagnostico probable, posible y definitivo (McKhann et al., 1984).

Criterio clinico de la EA probable:

e Demencia diagnosticada mediante un examen clinico y documentada mediante la
prueba del Mini Examen del Estado Mental de Folstein o similares, ademas de
confirmarse mediante pruebas neuropsicoldgicas.

e D¢éficits en dos o mas areas cognitivas del paciente.

e Deterioro progresivo de la memoria y otras funciones cognitivas.

e Elnivel de conciencia no se ve alterado.

e Comienzo entre los 40 y 90 afios. Mas comun después de los 65 afios.

e Ausencia de alteraciones sistémicas u otras enfermedades cerebrales que pudiesen

explicar los déficits en memoria y otras funciones cognitivas, observados.
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El diagndstico de EA probable se sustenta por:

e Deterioro progresivo de algunas funciones cognitivas especificas como el lenguaje
(afasia), las habilidades motoras (apraxia) y la percepcion (agnosia).

e Deterioro en la realizacion de las AVDs de la persona y alteraciones de conducta.

e Historia familiar de alteraciones similares, especialmente si obtuvo confirmacion
neuropatoldgicamente.

e Pruebas complementarias como: puncion lumbar evaluada mediante técnicas estandar,
electroencefalografia normal o con alteraciones inespecificas como puede ser el
incremento de la actividad de ondas lentas y evidencia de atrofia cerebral en la
Tomografia Axial Computarizada (TAC) con progresion documentada mediante una

observacion seriada.

Aspectos clinicos compatibles con el diagnostico de “EA probable”, tras excluir otras
posibles causas de la demencia:

e Mesetas en el curso de la progresion de la enfermedad.

e Sintomas asociados de depresion, insomnio, ideas delirantes, ilusiones, alucinaciones,
incontinencia, accesos emocionales, fisicos o verbales, alteraciones de la conducta
sexual y pérdida de peso.

e Otras alteraciones neuroldgicas en algunas personas, especialmente en los que se
hallan en fase avanzada, como hipertonia, mioclonias o alteracion de la marcha.

e FEn la fase avanzada de la enfermedad: convulsiones,

e TAC cerebral normal para la edad de la persona.

Aspectos que convierten el diagnostico de “EA probable” en incierto o improbable:

e Instauracion brusca o muy rapida de apoplejia.
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e Manifestaciones neurologicas focales como la hemiparesia, alteracion de la
sensibilidad o de los campos visuales o incluso incoordinacion en fases tempranas de
la evolucion de la enfermedad.

e Alinicio de la enfermedad o en las fases mas iniciales: convulsiones o alteraciones de

la marcha.

Criterio clinico de la EA posible:

e Demencia con ausencia de otras alteraciones sistémicas, psiquiatricas y neurologicas
que puedan causar los sintomas o déficits observados en la demencia. Pero a la par
difieren de la instauracion, sintomatologia o patron evolutivo de lo expuesto con
anterioridad para el diagnodstico de la EA probable.

e Presencia de una segunda alteracion cerebral o sistémica que pudiese dar lugar a la
demencia, pero que no es considerada por el profesional clinico como la causa de esta
demencia.

e En el area de investigacion debe utilizarse cuando se produce un deterioro gradual e
intenso de una Unica funcidn cognitiva, siempre que sea en ausencia de otra causa

identificable.

Criterios clinicos de la EA definitiva:

e Ciriterios clinicos de E4 probable.

e Evidencia histopatolégica obtenida mediante una biopsia o autopsia.
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1.4.4 NIA-AA

Los criterios diagnodsticos propuestos por el Instituto Nacional del Envejecimiento y la
Asociacion de Alzheimer [NIA-AA por sus siglas en inglés] (Jack et al., 2018) son de gran
relevancia y suponen una aproximacion al entendimiento de la EA. No obstante, estos
criterios Uinicamente aplican en el contexto de la investigacion clinica. Debido a que
consideran la EA como un proceso nosologico que posee una continuidad desde fases
asintomaticas hasta el desarrollo de un cuadro demencial completamente caracterizado, desde
una perspectiva clinico-bioldgica. Es decir, que el diagndstico de la EA no depende de los
sintomas clinicos debido a que un perfil de deterioro cognitivo no es tinicamente especifico
de la EA, al igual que los perfiles no amnésicos pueden desarrollar EA; sino que depende de

la presencia de los biomarcadores, planteando asi una perspectiva unicamente bioldgica.

Dichos biomarcadores, los expertos los dividen en tres grupos: 1) los etiquetados
como A (B-amiloide) que se miden a través de los marcadores que se unen al B-amiloide
cortical mediante la Tomografia por Emision de Positrones (PET, por sus siglas en inglés) o
bajas concentraciones de 3-A4> medidos en el LCR; 2) los etiquetados como T (Tau
patologico o fosforilado) que se miden a través de marcadores que se unen al Tau cortical
mediante PET o altas concentraciones de Tau fosforilado (P-tau) medidos en el LCR; y 3) los
etiquetados como N (neurodegeneracion/lesion neuronal) medidos a través del
hipometabolismo de glucosa mediante PET o altas concentraciones de Tau total medido en el
LCR o atrofias medidas mediante resonancia magnética cerebral. Estableciendo estos tres
biomarcadores lo que se conoce como el sistema AT (N), pudiéndose llegar a formar distintos
perfiles AT(N), por lo que es posible el establecer si una persona en vida tiene EA o no, todo
en funcion de los biomarcadores (B-amiloide y Tau fosforilado que se detecten y la cantidad,

segun los criterios bioldgicos. Sin embargo, la evidencia de neurodegeneracion y la
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informacion obtenida de los sintomas cognitivos establecen la severidad de la enfermedad

(Jack et al., 2018).

En conclusion, el término "Enfermedad de Alzheimer" se reserva para los casos en los
que existe evidencia neuropatologica o de biomarcadores de la enfermedad. Y la terminologia
recomendada para el sindrome amnésico de dominio multiple o inico comprobado
clinicamente (“tipicamente EA posible o probable”) es Sindrome clinico de Alzheimer (Jack

etal., 2018).
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1.5 Evaluacion neuropsicologica en la Enfermedad de Alzheimer

Como se ha comentado anteriormente, la EA se trata de una enfermedad grave e
irreversible, caracterizada por un deterioro pausado a la par que progresivo que interfiere en

las AVDs de la persona (Guarino et al., 2019).

Por lo que, una evaluacion neuropsicoldgica adecuada ayudaria a diferenciar el
envejecimiento cognitivo normal de la persona versus el deterioro cognitivo anémalo, los
trastornos neurodegenerativos de las posibles causas reversibles de quejas cognitivas como,
por ejemplo, la depresion y favoreceria el diagndstico diferencial de la demencia en funcién
de su etiologia, limitando los efectos de la enfermedad al ofrecer una identificacion temprana
de los sintomas; derivando, asi, en un diagndstico adecuado por parte del profesional. Todo
esto seguido de la posibilidad de proporcionar a la persona recomendaciones especificas
(Cova et al., 2022; De Roeck et al., 2016; Guarino et al., 2019). Lo que contribuiria, a su vez,
aumentando la posibilidad de implementar intervenciones preventivas o terapéuticas que
pueden ayudar a frenar el deterioro funcional que la persona experimenta a lo largo de la EA

(Guarino et al., 2019).

Son diversos los autores que indican que la evaluacion neuropsicolégica es
fundamental para determinar el funcionamiento cognitivo tanto de personas sanas como de
personas con diversas enfermedades neuroldgicas (McKhann et al., 2011; Oltra-Cucarella et
al., 2021), como la EA, puesto que hoy en dia no existen biomarcadones bien definidos y una
intervencion eficaz es primordial para la deteccion temprana de la enfermedad (De Roeck et

al., 2019).
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Algunas de las pruebas de cribaje mas utilizadas son: Mini Examen del Estado Mental

(Mini-Mental State Examination — MMSE), Prueba de Evaluacién Cognitiva de Montreal

(Montreal Cognitive Assessment — MoCA), Examen Cognitivo Revisado de Addenbrooke

(Addenbrooke's Cognitive Examination-Revised — ACE-R), Escala de Evaluacién de la

Enfermedad de Alzheimer (Alzheimer's Disease Assesment Scale — ADAS) y la Evaluacién

Rapida de las Funciones Cognitivas (Evaluation Rapide des Fonctions Cognitives — ERFC),

entre otros (De Roeck et al., 2019; Rodriguez-Irizarry et al., 2021).

Mini Examen del Estado Mental (MMSE, por sus siglas en inglés): Su aplicacién
tiene una duracion de 5-10 minutos. Se divide en dos secciones, la primera evalua
orientacion, memoria y atencion; y la segunda parte de la prueba, evalua la capacidad
de denominacion, la capacidad para el seguimiento de 6rdenes verbales y escritas, la
capacidad de escritura de una oracioén de forma espontdnea y las capacidades visuo-
constructivas para la copia de un poligono complejo. La puntuacion total maxima de

la prueba es de 30 puntos (Folstein et al., 1975).

El MMSE ha sido traducido a numerosos idiomas y adaptado a diversas culturas
(Steis & Schrauf, 2009), por ejemplo al inglés (Ni Chaoimh et al., 2015), al castellano
latinoamericano (Black et al., 1999; de Beaman et al., 2004; D. Rosselli et al., 2000) y
al castellano hablado en la peninsula ibérica (Blesa et al., 2001; Escribano-Aparicio et
al., 1999; Lobo et al., 1999). Esta prueba ha sido traducida a mas de 10 idiomas, por
ejemplo: bengali (Kabir & Herlitz, 2000), chino (Katzman et al., 1988; Xu et al.,
2003), holandés (Steis & Schrauf, 2009), finlandés (Salmon et al., 1989), francés
(McDowell et al., 1997), gujarati (Lindesay et al., 1997), hindi (Ganguli et al., 1995),

italiano (Measso et al., 1993), japonés (Maki et al., 1999, 2000), coreano (Park &
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Kwon, 1990), malayo (Ng et al., 2007), portugués (Bertolucci et al., 1994), persa
(Ansari et al., 2010), cingalés (H. A. de Silva & Gunatilake, 2002), turco (Glingen et

al., 2002) y yoruba (Baiyewu et al., 1993).

Prueba de Evaluacién Cognitiva de Montreal (MoCA, por sus siglas en inglés): Se
trata de una herramienta de deteccion cognitiva con una duracion de 10 minutos, la
cual, esta disefiada para detectar con alta sensibilidad y especificidad la etapa mas
temprana de la demencia, es decir, el DCL (Nasreddine et al., 2005). La escala consta
de 30 puntos en items que evaltian: funcidn visuoespacial / ejecutiva (siete puntos,
incluido el dibujo del reloj), denominacion y lenguaje (seis puntos),
atencion/concentracion (seis puntos), recuperacion retardada de palabras (cinco

puntos) y orientacion [seis puntos] (Cova et al., 2022; Dong et al., 2010).

El MoCA ha sido traducido a diversos idiomas y adaptado a diversas culturas (Cova
et al., 2022), por ejemplo, algunos de los paises que cuentan con traduccion son: Chile
(Delgado et al., 2019), Espana (Ojeda et al., 2016), Argentina (Serrano et al., 2020),
Colombia (L. Gil et al., 2015), Brasil (Memoria et al., 2012), Portugal (Freitas et al.,
2010), Egipto (Rahman & El Gaafary, 2009), China (Wong et al., 2009), Japén
(Fujiwara et al., 2010), Taiwan (Tsai et al., 2012), Corea (J. Y. Lee et al., 2008),
Holanda (Thissen et al., 2010), Sri Lanka (Karunaratne et al., 2011), Israel (Lifshitz et
al., 2012), Malasia (Sahathevan et al., 2014), Turquia (Ozdilek & Kenangil, 2014) e

India (Krishnan et al., 2015).

Examen Cognitivo Revisado de Addenbrooke (ACE - R, por sus siglas en inglés):

se trata de una herramienta de deteccion breve con una duracioén de 15 minutos y facil
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aplicacion, desarrollada para detectar la demencia (Mioshi et al., 2006; Velayudhan et
al., 2014). Dicha herramienta evalta cinco dominios cognitivos: atencion y
orientacién (18 puntos), memoria (26 puntos), fluidez verbal (14 puntos), lenguaje (26
puntos) y habilidades visuoespaciales (16 puntos). La suma total de las puntuaciones
en los distintos dominios cognitivos es la que conforma la puntuacion total de la
bateria (Amaral-Carvalho & Caramelli, 2012; Habib & Stott, 2017; Mioshi et al.,

20006).

ACE-R esta disponible en diversos idiomas como, por ejemplo: inglés (Mioshi et al.,
2006), castellano (Raimondi et al., 2012; Torralva et al., 2011), griego
(Konstantinopoulou et al., 2011), aleman (Alexopoulos et al., 2010), coreano (Kwak
et al., 2010), japonés (Yoshida et al., 2012), chino (Fang et al., 2014), portugués
(Amaral-Carvalho & Caramelli, 2007), italiano (Pigliautile et al., 2011), francés
(Bastide et al., 2012), castellano latinoamericano [por ejemplo: (Broche-Pérez &
Lopez-Pujol, 2017; Munoz-Neira et al., 2012; Torralva et al., 2011)] y lituano

(Rotomskis et al., 2015).

Escala de Evaluacion de la Enfermedad de Alzheimer (ADAS, por sus siglas en
inglés): Se trata de una escala disefiada para evaluar la gravedad de las alteraciones
tanto cognitivas (ADAS - Cog) como no cognitivas (ADAS - Nocog) de la persona en
la EA (Mohs & Cohen, 1988). La parte ADAS - Cog se compone de 11 items que
evallian, principalmente, memoria, lenguaje, orientacion y praxis. Por otro lado, la
parte ADAS - Nocog esta compuesta por 10 items que evaluan depresion, llanto,
alucinaciones, ideas delirantes o conductas de deambulacion (Pefia-Casanova,

Aguilar, Bertran-Serra, et al., 1997)
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Esta escala ha sido traducida a muchos idiomas y culturas (Mavioglu et al., 2006). Por
ejemplo, algunos lugares que cuentan con traduccion son Japon (Homma, 1992),
China (Liu et al., 2002), Hong Kong (Chu et al., 2000), Islandia (Hannesdottir &
Sneedal, 2002), Italia (Inzitari et al., 1999), Eslovaquia (Kolibas et al., 2000),Francia
(Puel & Hugonot-Diener, 1996), Espana (Manzano et al., 1994; Pefia-Casanova,
Aguilar, Santacruz, et al., 1997), Brasil (Schultz et al., 2001), Grecia (Tsolaki et al.,
1997), Alemania (Weyer et al., 1997), Corea (Youn et al., 2002) y Turquia (Mavioglu

et al., 2006).

Evaluacion Rapida de las Funciones Cognitivas (ERFC, por sus siglas en francés):
la versién original del ERFC es en francés - Evaluation Rapide des Fonctions
Cognitives (R. Gil et al., 1986). Esta prueba evalta la capacidad cognitiva y permite
una rapida valoracion y diagnostico precoz de un posible déficit cognitivo. Esta
evaluacion tiene una duracidon aproximada de 15 minutos y estd compuesta por 12
subpruebas, para evaluar las distintas funciones cognitivas: 1) orientacion
temporoespacial, 2a) atencion y memoria, 2b) recuerdo, 3) calculo mental, 4)
razonamiento y juicio, 5) comprension, 6) denominacion, 7) repeticion, 8) orden
escrita, 9) fluidez verbal, 10) praxias, 11) reconocimiento visual y 12) escritura

(Arroyo-Anllo et al., 2009).

Es utilizado principalmente por profesionales sanitarios en Espafia y América;
ademas, para su administracion no es necesaria una formacion especializada (Arroyo-
Anllo et al., 2009). La Prueba ERFC ha sido validada en idiomas como el castellano

(Arroyo-Anllo et al., 2009) y el francés (R. Gil et al., 1986).
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No obstante, a pesar de existir posibles y diversas herramientas de deteccion del
deterioro cognitivo hoy en dia, atin no esta claro qué pruebas son lo suficientemente sensibles

y especificas para la deteccion temprana de la EA (De Roeck et al., 2019).

Con respecto a los instrumentos de evaluacion neuropsicoldgica algunos de los mas
utilizados a nivel internacional en demencia son: la Bateria Neuropsicoldgica del Consorcio
para Establecer un Registro para la Enfermedad de Alzheimer (Consortium to Establish a
Registry for Alzheimer's Disease — CERAD); la Bateria Repetible para la Evaluacion del
Estado Neuropsicoldgico (Repeteable Battery for the Assessment of Neuropsychological
Status — RBANS-3); la Escala de Evolucion de la Demencia - 2 (Dementia Rating Scale-2 —
DRS-2) y la Prueba de Exploracion Cambridge para la Valoracion de los Trastornos Mentales
en Adultos con Sindrome de Down o Discapacidad Intelectual (Cambridge Examination for
Mental Disorders of Older People with Down’s Syndrome and Others with Intellectual

Disabilities - CAMDEX-DS). A continuacion, una breve descripcion de estos instrumentos:

e Bateria Neuropsicologica del Consorcio para Establecer un Registro para la
Enfermedad de Alzheimer [CERAD, por sus siglas en inglés] (Morris et al., 1989).
Se compone de cinco subpruebas derivadas de pruebas cognitivas previamente
establecidas: fluidez verbal, Prueba de Denominacion de Boston; MMSE, praxis
constructiva y memoria/aprendizaje de lista de palabras (Chandler et al., 2005). Esta
bateria se ha traducido a numerosos idiomas como, por ejemplo, bulgaro, checo,
francés, espanol, italiano, aleman, japonés, chino, hebreo, portugués, coreano y

holandés (Demers et al., 1994; Heyman & Fillenbaum, 1997; J. H. Lee et al., 2002).
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Ademas, cuenta con validacion en poblacion latina (Guerrero-Berroa et al., 2016;

Henao-Arboleda et al., 2010).

Bateria Repetible para la Evaluacion del Estado Neuropsicologico [RBANS, por
sus siglas en inglés] (Randolph et al., 1998). Se trata de una bateria de pruebas
ampliamente utilizada para el diagndstico y seguimiento de la demencia (Karantzoulis
et al., 2013). Ademas, consta de cuatro formas alternativas equivalentes de
administrarse y, actualmente, consta con mas de 25 traducciones y validaciones en
distintos lugares. Por ejemplo, Australia (Green et al., 2008), Grecia (Tsatali et al.,
2019), Rusia (Blvshtein, 2004), Asia (Lim et al., 2010; Paranawithana & De Zoysa,
2012), Turquia (Safaz et al., 2015), Texas-mexicoamericanos (Hall et al., 2018) y

Espana (De la Torre et al., 2014).

Escala de Evolucion de la Demencia - 2 (DRS - 2, por sus siglas en inglés): es la
version actualizada de Dementia Rating Scale -DRS (Mattis, 1988). La escala DRS-2
surge en 2001 y contiene las mismas tareas, tarjetas de estimulo y sistema de
puntuacion que la DRS original, inicamente difiere en que en DRS-2 se ha
incorporado un formulario de puntuacion mejorado y un folleto de puntuaciéon con
indicaciones para su administracion, ademas de normas para su aplicacion a personas
de habla inglesa de América del Norte (Jurica et al., 2001). Mediante esta escala son
evaluados cinco dominios cognitivos: atencion; iniciacion / Perseveracion,
construccion, conceptualizacion y memoria (Riba-Llena et al., 2016). La escala DRS-
2, por ejemplo, ha sido traducida y adaptada a idiomas como: castellano
latinoamericano (Arnold et al., 1998; Strutt et al., 2012) y al castellano hablado en la

peninsula Ibérica (Jurica et al., 2001).
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e La Prueba de Exploracion Cambridge para la Valoracion de los Trastornos
Mentales en Adultos con Sindrome de Down o Discapacidad Intelectual
[CAMDEX-DS, por sus siglas en inglés] (Ball et al., 2013). Esta herramienta tiene
una duracion aproximada de 50 minutos (Zeilinger et al., 2022) y estd compuesta por:
una entrevista estructurada con un informante del paciente (familiar o cuidador) y una
entrevista estructurada con el paciente y una breve bateria neuropsicologica
(CAMCOG-DS), que permite evaluar aspectos como la orientacion, el lenguaje
(comprension y expresion), la atencion, la memoria, praxis, la percepcion y el
pensamiento abstracto (Ball et al., 2013). Esta prueba es sumamente recomendable
para una evaluacion mas exhaustiva de la demencia (Zeilinger et al., 2022). Ademas,
estd disponible en diversos idiomas, por ejemplo: inglés (Beresford-Webb et al.,
2021), castellano hablado en la peninsula ibérica (Esteba-Castillo et al., 2013),

castellano latinoamericano (Fonseca et al., 2019) y aleman (Niibling et al., 2020).

Una vez comentados estos instrumentos podemos observar que en general, la gran
mayoria de las baterias utilizadas para la evaluacion de la demencia y las pruebas
neuropsicologicas descritas que existen han sido desarrolladas en paises anglosajones; y las
pocas que han sido adaptadas y validadas al castellano, en su mayoria han sido realizadas en
Espafia (Guardia-Olmos, Pero-Cebollero, et al., 2015). De hecho, apenas el 15% de todas las
pruebas psicologicas y neuropsicoldgicas se encuentran disponibles en castellano y tan solo
unas pocas de estas cuentan con un manual de la prueba en castellano y los datos normativos

correspondientes (Salinas et al., 2016).
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Por tal motivo no existen apenas estudios o baterias de evaluacién neuropsicoldgica
en castellano que hayan sido adaptadas o validadas en la gran variedad de lugares donde
reside la poblacion hispano hablante de Latinoamérica (Guardia-Olmos, Per6-Cebollero, et

al., 2015; Rodriguez-Lorenzana, Nufiez-Fernandez, et al., 2020).
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1.6 Enfermedad de Alzheimer en Latinoamérica

Lo descrito anteriormente es muy preocupante ya que la incidencia y prevalencia de las
personas con demencia va en aumento en los paises latinoamericanos, en comparacion con
otras regiones (Ibafiez, Parra, et al., 2021). Segun, la Organizaciéon Mundial de la Salud el
60% de las personas con demencia viven actualmente en paises subdesarrollados o de
ingresos medios o bajos (World Health Organization, 2015). De hecho, un estudio realizado
en 2017 indico que entre los grupos de pacientes mas visitados en consulta y evaluados por
neuropsicologos en Latinoamérica se encontraba la demencia, situada en cuarto lugar
(Arango-Lasprilla et al., 2017).

La prevalencia mundial de demencia en Latinoamérica es del 7,1 %, siendo la EA el tipo
mas frecuente representando el 56,3% de los casos, seguida de la EA con enfermedad
cerebrovascular que alcanza el 15,5% y, por ultimo, la demencia vascular que supone el 8,7%
(Custodio et al., 2017).

Los paises latinoamericanos y el Caribe se enfrentan a enormes desafios tanto sociales
como de salud (Ibafiez, Parra, et al., 2021). De hecho, como ya se habia comentado
anteriormente, la demencia ha sido declarada una prioridad sanitaria a nivel mundial (Lane et
al., 2018; Organizacion Mundial de la Salud & Organizacion Panamericana de la Salud,
2013) y los peligros son particularmente graves/agudos en los paises latinoamericanos y el
Caribe (Baez & Ibafiez, 2016; Parra et al., 2018). Pues las caracteristicas demograficas han
cambiado sustancialmente en los ltimos afios (> 25 afios), trayendo consigo una gran
disminucion de la mortalidad y un aumento de la esperanza de vida en esta poblacion
(Barreto et al., 2012) y, por consiguiente, un aumento del nimero de personas que padecen
demencia (Sousa et al., 2010). De hecho, la region de Latinoamérica y el Caribe cuentan con

una alta y creciente prevalencia de demencia (7,1% y 11,5% entre personas mayores de 65
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afios) en contraposicion con Europa y/o Estados Unidos que cuentan con una prevalencia mas
baja, estable o reducida (Ibanez et al., 2018).

De hecho, se estima que para 2040 Latinoamérica contara con 9,1 millones de personas
con demencia (Ferri et al., 2005). Y, ademas, del enorme impacto econdémico y social que la
demencia trae consigo (Ibanez, Yokoyama, et al., 2021; Manes, 2016), es la escasez de
conocimientos para proporcionar un diagndstico preciso de la demencia y las deficiencias en
el sistema de salud (como, por ejemplo, una atencion ineficaz y recursos limitados) algunos
de los problemas a destacar de los paises latinoamericanos y el Caribe en comparacioén con
los paises de la Union Europea (Baez & Ibanez, 2016; Ibafiez, Yokoyama, et al., 2021;
Manes, 2016; Parra et al., 2018).

Por ejemplo: son muchos los paises europeos en los que la mayoria de los pacientes con
demencia son diagnosticados por su médico general de familia y, seguidamente, son
derivados a otros profesionales especializados que ejercen ya sea en la sanidad publica o
privada. Sin embargo, en los paises latinoamericanos y el Caribe el diagnéstico de demencia
es generalmente realizado por especialistas y esporadicamente es realizado por un médico
general de familia. Siendo en la mayoria de los casos, los servicios médicos especializados
cubiertos exclusivamente por seguros de salud privados. Suponiendo un gran coste
econdmico para el paciente y su familia (Manes, 2016; Parra et al., 2018). Ademas, en los
paises latinoamericanos no existen programas de atencion primaria de salud para abordar el
diagnéstico y/o la derivacion oportuna y adecuada e incluso no se dispone de informacion
sobre el proceso de derivacion, cuando el profesional tiene sospecha de demencia (Parra et
al., 2018).

Lo que es extremadamente preocupante debido a que la prevalencia de la demencia va en
ascenso en Latinoamérica (Ferri et al., 2005), sin obviar el gran coste econémico estimado de

23 billones de dolares que supone la demencia en Latinoamérica y el Caribe (Rodriguez &
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Herrera, 2014). No obstante, segtn la literatura son los costes indirectos para el cuidador los
que causan un mayor impacto; estudios realizados en Latinoamérica indican que los costes
indirectos de la demencia (por ejemplo, cuidados informales) suponen entre un 60%-75% de

los ingresos del nucleo familiar (Ferretti et al., 2015).

Por lo que, esto nos lleva a afirmar que no todos los paises cuentan con las mismas
facilidades o dificultades a la hora de hacer frente a enfermedades neurodegenerativas como
la demencia. Otras barreras que afectan a los paises latinoamericanos son la falta de datos
epidemioldgicos existentes, la necesidad de estandarizar y validar toda practica clinica (por
ejemplo, protocolos, pruebas, evaluaciones e intervenciones) y las barreras existentes

relacionadas con la disponibilidad de recursos, la cultura y los estigmas (Parra et al., 2018).
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1.7 Evaluacion de la Enfermedad de Alzheimer en Latinoamérica

A continuacion, haremos un breve resumen sobre algunos de los estudios realizados
que hacen alusion a las pruebas de cribaje y pruebas neuropsicologicas frecuentemente
utilizadas en evaluacion por los profesionales en Latinoamérica.

Dentro de las pruebas de cribaje, por ejemplo, nos encontramos con la Prueba de
evaluacion MoCA, una herramienta de evaluacion cognitiva breve muy utilizada en
Latinoamérica y que, ademas, esté significativamente influenciada por el nivel educativo
(Custodio et al., 2020).

Por otro lado, con respecto a las pruebas neuropsicoldgicas mas utilizadas nos
encontramos con un estudio realizado por Arango-Lasprilla y colaboradores en el que
indicaron que las seis pruebas neuropsicoldgicas mas utilizadas por los profesionales en
Latinoamérica son: 1) la Prueba de Colores y Palabras de Stroop (66,7%); 2) el MMSE
(52%); 3) la Prueba del Dibujo del Reloj (51,1%); 4) la Prueba del Trazo o Trail Making Test
A&B (49%); 5) la Prueba de Token (48%) y 6) la Figura compleja de Rey — Osterrieth
(47%). No obstante, dentro de las 20 pruebas mas frecuentemente utilizadas, que se indican
en este estudio, podemos encontrar, también, la Prueba de Simbolos y Digitos, Prueba de
Denominacion de Boston, Prueba D2, y la Bateria CERAD, entre otros (Arango-Lasprilla et
al., 2017).

Por otro lado, el estudio realizado por Torres y colaboradores cuyos objetivos eran: 1)
ampliar las normas estandarizadas existentes para el CERADCol (Bateria Neuropsicologica
del Consorcio para Establecer un Registro para la Enfermedad de Alzheimer- Version
Colombia) y 2) desarrollar datos normativos para una bateria de pruebas neuropsicologicas
en castellano; la cual es utilizada por el Grupo de Neurociencias de Antioquia y el Registro
de Iniciativa de Prevencion del Alzheimer de Colombia, cuyo objetivo es hacer seguimiento a

familiares en riesgo de padecer Enfermedad de Alzheimer autosdémica dominante. Las
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pruebas seleccionadas para la realizacion de los datos normativos y que a la par son
frecuentemente utilizadas en la practica clinica en poblaciones de habla hispana son: la
Figura compleja de Rey — Osterrieth, la Prueba de Matrices progresivas de Raven - Parte A,
la Prueba del Trazo o Trail Making Test-A, la Prueba de Simbolos y Digitos del WAIS-III, la
Prueba de Fluidez Verbal y la Prueba de Clasificacion de Tarjetas de Wisconsin, entre otros

(Torres et al., 2021).

Ademas, los profesionales latinoamericanos indican que los principales problemas
que experimentan con las pruebas neuropsicologicas son: 1) la falta de datos normativos
aplicables en sus paises y a su poblacion y 2) la falta de validacion y adaptacion de las
pruebas neuropsicoldgicas a su cultura (Arango-Lasprilla et al., 2017). De hecho, solo el
52,5% indic¢ utilizar datos normativos adecuados a la poblacion del pais para la calificacion
de las pruebas neuropsicoldgicas (Arango-Lasprilla et al., 2017). El porcentaje restante de
profesionales parecen hacer uso de pruebas neuropsicologicas que no cuentan con datos
normativos disponibles para la mayoria de los paises que constituyen Latinoamérica. Por lo
tanto, los neuropsicologos en Latinoamérica a menudo utilizan datos normativos creados en
otros paises como, por ejemplo, Espafia y Estados Unidos. Algo totalmente inadecuado,
debido a que existen numerosas diferencias entre las poblaciones de regiones en desarrollo
como es Latinoamérica y los paises desarrollados; sus diferencias son especialmente notorias
en los niveles de educacion/alfabetizacion y cuestiones culturales. De ahi que hacer uso de las
normas creadas y basadas en poblacion angloparlante en los Estados Unidos o
hispanohablantes en Espafia puede conducir a una evaluacion y diagnostico erréneo por parte

del profesional clinico (Arango-Lasprilla, 2015).
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El diagnéstico de la EA requiere de una evaluacion neuropsicoldgica confiable, pero
como hemos comentado la escasez de herramientas de evaluacion validadas y estandarizadas
en el amplio rango de la poblacion latinoamericana es una de las mayores limitaciones que
existe para que los profesionales de estos paises puedan evaluar y diagnosticar
adecuadamente a sus pacientes (Arango-Lasprilla et al., 2017; Fonseca-Aguilar et al., 2015;
Parra, 2014; Torres et al., 2021).

Existen estudios recientemente que tratan de un estudio llevado acabo a gran escala,
un estudio desarrollado en diferentes lugares y paises, el estudio de la Bateria Norma Latina.
El cual ha generado datos normativos en poblacion sana de una bateria de pruebas en adultos
y nifios en distintos paises, incluyendo entre ellos a México (Guardia-Olmos, Pero-Cebollero,
et al., 2015), Ecuador (Rodriguez-Lorenzana, Benito-Sanchez, et al., 2020; Rodriguez-
Lorenzana, Nufez-Fernandez, et al., 2020), Espana (Rivera & Arango-Lasprilla, 2017) y
Portugal (Vicente, Ramos-Usuga, et al., 2021; Vicente, Rivera, et al., 2021).

La generacion de estos datos normativos obtenidos en poblacion sana hace posible
que se realice este estudio para poder evaluar el estado cognitivo de las personas con EA de
habla hispana residentes en México, asi como poder monitorear la progresion de la
enfermedad y los efectos de los tratamientos. A la par que contribuir a minimizar las

limitaciones, anteriormente comentadas, indicadas por los profesionales en Latinoamérica.
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IV. DISCUSION

Los objetivos del presente estudio fueron: 1) determinar la validez discriminante de la
Bateria Norma Latina en un grupo de personas mexicanas con EA y un grupo control de
personas mexicanas, 2) describir el perfil neuropsicolégico del grupo de personas con EA
mediante la utilizacion de la Bateria de Norma Latina, 3) determinar la sensibilidad y
especificidad de la Bateria Norma Latina entre ambos grupos y poder establecer un punto de
corte y 4) generar un modelo utilizando la metodologia de Aprendizaje automatico para
facilitar de manera rapida y sencilla la discriminacion entre los participantes de ambos

grupos.

Existen estudios como el realizado por Sanchez-Benavides y colaboradores, cuyo
objetivo principal, entre otros, fue describir los perfiles neuropsicologicos caracteristicos de
los participantes con DCL y EA mediante la Bateria NEURONORMA y sus datos
normativos espafioles (Sanchez-Benavides et al., 2014). Este estudio sobre la Bateria
NEURONORMA al igual que el actual estudio sobre la Bateria Norma Latina tienen en
comun el objetivo de determinar un perfil neuropsicologico para las personas con EA y
validar una bateria neuropsicoldgica adecuada a esta poblacion. No obstante, ambos estudios
son muy diferentes en diversos aspectos como, por ejemplo, la muestra, el pais donde se
desarrollo el estudio y las pruebas utilizadas (Sanchez-Benavides et al., 2014). El estudio
NEURONORMA fue implementado en una amplia muestra espafiola de 535 participantes
adultos (356 cognitivamente normales, 79 diagnosticados con DCL y 100 con EA) y con una
edad comprendida entre 50-85 afios. Sin embargo, el estudio sobre la Bateria Norma Latina
se implemento a un total de 234 participantes (117 sanos y 117 con EA) en poblacion

mexicana y con una edad comprendida entre 50-88 afos. Con respecto a las pruebas ambos
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estudios coinciden en TMT A&B, SDMT, BNT, ROCF, Prueba de Stroop, PFVS (Animales
y Frutas) y PFVF (Letra M). Una razon por la que ambas difieren es debido a que la Bateria
Norma Latina tom6 como criterio para su composicion las pruebas mas cominmente
utilizadas en neuropsicologia clinica por los profesionales latinoamericanos (Arango-
Lasprilla et al., 2017).

El estudio NEURONORMA concluy6 que tanto los participantes con DCL como EA
obtuvieron un peor rendimiento que los participantes del grupo control. Ademas, se observo
que tanto en participantes con DCL como con EA fue en memoria donde se encontr6 una
alteracion mas destacada, seguida de las funciones ejecutivas y las lingiiistico-semanticas
(Sanchez-Benavides et al., 2014). Sin embargo, en el estudio de la Bateria Norma Latina,
también, se encontr6 que los participantes con EA presentaron peores puntuaciones en cada
uno de los dominios cognitivos en comparacion con el grupo de participantes sanos, pero se
dieron principal y concretamente, en este orden, Lenguaje, Aprendizaje y memoria, Atencion
y velocidad de procesamiento y Funciones ejecutivas.

De hecho, las pruebas cognitivas a nivel individual de la Bateria Norma Latina
indicaron que los participantes con EA obtuvieron un peor rendimiento que los participantes
sanos en 23 de las 24 puntuaciones obtenidas de las pruebas neuropsicologicas.

Por otro lado, en el rendimiento individual de los participantes en las pruebas se
observaron que los tamanos de efectos mas grandes o moderados se encontraban en la
mayoria de las puntuaciones de la Bateria Norma Latina (14/24 puntuaciones): en todas las
variables de ROCF (Copia y Recuperacion inmediata) y PFVS (Animales, Frutas,
Ocupaciones); PFVF (Letras F, S y M), Stroop (Palabra-Color); TMT-B; BNT; SDMT;
HVLT-R Recuerdo libre y HVLT-R Recuerdo demorado. Los tamafios de efectos medianos
se observaron en 8 de las 24 puntuaciones: Stroop (Palabra, Color e Interferencia), M-WCST

Categorias, TMT-A, BTA, PFV Letra A y HVLT-R Reconocimiento. El tamaio de efecto
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mas pequefio se observo en M-WCST Errores perseverativos. Y, por ultimo, en M-WCST
Total errores no se observaron diferencias significativas. Dichos resultados pueden ser de
gran utilidad en la practica clinica de los profesionales a la hora de priorizar la administracion
de unas pruebas frente a otras, en funcion del entorno de diagnostico, concretamente, cuando
el acceso a los recursos de la prueba y el tiempo de evaluacion son limitados.

Ademas, las comparaciones entre ambos grupos con respecto a las puntuaciones bajas
o low scores indicaron que el grupo de participantes con EA obtuvo una mayor cantidad de
puntuaciones bajas en cada uno de los umbrales o puntos de corte establecidos (percentiles
25, 16, 10, 5 y 2) indicativo de deterioro cognitivo versus al grupo de participantes sanos.

En una bateria de pruebas estandarizada y baremada, como es este caso, la tasa base
de la prevalencia de las puntuaciones bajas obtenidas por el grupo de participantes sanos en
cualquier punto de corte dado, puede ser utilizada para determinar si el nimero de
puntuaciones bajas obtenidas por los participantes con EA puede considerarse normal o esta
por debajo de lo esperado. En este estudio, el grupo de participantes sanos obtuvo una
mediana de 0 puntuaciones bajas por debajo del punto de corte mas deteriorado (< percentil
2), mientras que el grupo de participantes con EA obtuvo una mediana de 5 puntuaciones
bajas. Sin embargo, en el punto de corte mas alto establecido (< percentil 25) el grupo de
participantes sanos obtuvo una mediana de 6 puntuaciones por debajo del punto de corte,
mientras que los participantes con EA obtuvieron 17 puntuaciones bajas.

En general puede decirse que el grupo de participantes con EA obtuvo entre 5y 11
puntuaciones bajas, mas que el grupo de participantes sanos en los distintos puntos de corte
establecidos. Lo que nos indica que la bateria de pruebas estandarizada y baremada Norma
Latina es capaz de diferenciar entre participantes con EA y participantes sanos. Siendo todo

esto junto a los arboles de decision de utilidad para hacer inferencias clinicas y, por
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consiguiente, reducir la probabilidad de realizar diagnosticos inadecuados o erroneos del

deterioro cognitivo.

Como conclusion, tras observar las puntuaciones obtenidas en las pruebas
individuales, la tasas base en varios puntos de corte, asi como el rendimiento por dominios
cognitivos, se concluye que la Bateria Norma Latina ha demostrado tener una buena
capacidad discriminatoria entre participantes con EA y participantes sanos. Ademas, debe
resaltarse que tener en su conjunto > 5 puntuaciones por debajo del percentil 10 o tener > 4
puntuaciones por debajo del percentil 5 junto a una sensibilidad y especificidad 6ptima, le
permiten a la Bateria Norma Latina discriminar adecuadamente entre ambos grupos.

Contribuyendo estos hallazgos a respaldar sélidamente el uso de la Bateria Norma
Latina para la evaluacion clinica de personas con EA, en poblacion mexicana. Este estudio
puede contribuir de manera fehaciente a la expansion de la capacidad de los clinicos en
Latinoamérica para evaluar y diagnosticar alteraciones cognitivas asociadas a la EA 'y
controlar la evolucion cognitiva de la enfermedad. Evitando, asi, una interpretacion
inadecuada de las puntuaciones obtenidas y posibles diagnosticos erroneos. Debido a la
escasez de herramientas de evaluacion validadas y estandarizadas existentes en poblacion
latinoamericana hoy en dia; asi como la distribucion desigual de estas normas en
comparacion con las existentes en inglés (Gasquoine et al., 2007; Pedraza, 2018; Rodriguez-
Lorenzana, Nufiez-Fernandez, et al., 2020).

Por lo que, consideramos que la disponibilidad de estos datos mejorara la practica

clinica de la neuropsicologia clinica en México y mas concretamente en poblacion con EA.
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V. CONCLUSION

La Bateria Norma Latina discrimin6 exitosamente entre participantes con EA y
participantes sanos. Los resultados observados en el estudio aportan un apoyo lo
suficientemente convincente para que la Bateria Norma Latina sea considerada una
herramienta de utilidad en la evaluacion de personas con EA en poblacion mexicana.

No obstante, es necesaria mas investigacion de seguimiento para validar y evaluar
cémo y de qué manera la Bateria Norma Latina puede ser Util y aplicada a otras poblaciones

de pacientes y otros paises.
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VI. LIMITACIONES DEL ESTUDIO

Para los participantes iletrados de la muestra se tom6 como referencia los datos
normativos existentes en poblacion iletrada en poblacion latinoamericana para algunas de las
pruebas que componen la Bateria Norma Latina (HVLT-R, M-WCST, SDMT, BNT, BTA,
PFVS y ROCF) cuyos datos normativos englobaban a poblacion entre los 18-93 afios.
Mientras que para el resto de las pruebas neuropsicoldgicas (TMT A&B, la Prueba de Stroop
y la PFVF) se tomé como referencia los datos normativos del estudio Norma latina que
englobaban a poblacion entre 18-95 afios.

No obstante, para los participantes sanos Gnicamente se tomd como referencia los
datos normativos del estudio Norma Latina en México para todas las pruebas, debido a que
toda la muestra sana tenia al menos un afio de educacion formal.

Por otro lado, si se observa el desempefio entre participantes con EA y participantes
sanos en la puntuacion de ROCF copia, vemos como existen diferencias moderadas entre
ambos grupos; lo que puede quizas ser debido a un déficit en el componente motor de los
participantes con EA, lo que afectaria indudablemente a su desempefio en ROCF
Recuperacion inmediata. Por lo que, en un contexto de juicio clinico se debera observar bien
el desempefio tanto cuantitativo como cualitativo de la persona durante la administracion de

esta prueba para, posteriormente, poder realizar la interpretacion adecuada.
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VII. FORTALEZAS Y DIRECCIONES FUTURAS

En todo momento se consider6 que era importante que la muestra del estudio fuese
representativa de la amplia poblacion de personas que sufren la EA. Hoy en dia, son muchos
los profesionales que se encuentran en consulta a pacientes iletrados, aunque por suerte el
mundo va avanzando y cada vez es mayor el nimero de personas que tienen acceso a la
educacion formal. Ambos grupos (EA y sanos) fueron pareados, lo que permitioé poder
realizar una comparacion mas adecuada. Ademas, el que este estudio partiese de pruebas que
habian sido previamente estandarizadas y baremadas en dos muestras, una muestra de
participantes sanos y mexicanos y otra muestra latinoamericana de participantes sanos e
iletrados nos ha facilitado el uso de los indices basicos de puntacion baja entre los
participantes sanos para ayudar en la interpretacion de los perfiles cognitivos de los
participantes con EA (Brooks & Iverson, 2010). Ademas, el grupo de participantes sanos fue
reclutado de un estudio previo [Norma Latina] (Guardia-Olmos, Per6-Cebollero, et al., 2015)
cuyos criterios de inclusion y exclusion fueron muy rigurosos para garantizar que la
poblacion sana fuese realmente poblacion saludable. También, se han realizado analisis de
Aprendizaje automatico con la intencion de profundizar e intentar facilitar al profesional una
herramienta visual, rapida, sencilla y tangible de las principales variables predictoras de la
evaluacion entre participantes sanos y con EA ajustada a la Bateria Norma Latina.

Por otro lado, es posible que estudios futuros deseen examinar a personas que
padezcan otros tipos de demencia con el objetivo de obtener puntos de corte para otros tipos
de demencia. Contribuyendo a la practica clinica con la obtencion de las diferencias
significativas en el rendimiento que ayuden en el &mbito clinico de los profesionales. Por
ejemplo, aportandole informacion al clinico sobre que prueba es preferible administrar frente

a otras, seguin que tipo de demencia presente la persona.
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No obstante, el hallazgo del presente estudio sobre la alta sensibilidad que presenta la
Bateria Norma Latina a los déficits asociados con la EA ofrece la posibilidad de realizar
estudios que evaltien otros aspectos del area de la cognicion. Como podrian ser los cambios
experimentados con el avance de la enfermedad a lo largo del tiempo o incluso la capacidad
de respuesta de la persona a las intervenciones para el re-disefio del plan de tratamiento para
el mantenimiento de las capacidades cognitivas y funcionales oportunas el mayor tiempo

posible.
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VIII. IMPLICACIONES CLINICAS

La Bateria Norma Latina discrimin6 exitosamente entre participantes mexicanos con
EA y participantes sanos. Los resultados observados en este estudio avalan que la Bateria
Norma Latina puede pasar a ser considerada por los expertos en el 4rea de la neuropsicologia
como una herramienta de utilidad en la evaluacion de personas con EA en poblacion
mexicana.

Dicha bateria no solo resulta util para la identificacion de los déficits cognitivos de los
participantes, la evaluacion de las fortalezas y debilidades de la persona, si no, que aporta
informacion de gran valor sobre los dominios cognitivos, facilitando asi conocimiento sobre
que areas cognitivas deben ser trabajadas con el fin de maximizar la independencia de la
persona en las distintas AVDs, asi como, su participacion comunitaria dentro de la sociedad.

La brevedad de la Bateria Norma Latina junto con la accesibilidad de las medidas que
la componen, hacen de ella una herramienta de diagndstico sumamente esencial en los
entornos clinicos de Latinoamérica, mas concretamente en México. Aun, se necesita
investigacion de seguimiento para poder evaluar como y de qué manera la Bateria Norma

Latina experimentard cambios en otras poblaciones de pacientes y en otros paises.
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