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Introduccion

La presente tesis se inscribe dentro del proyecto de investigacion titulado "Estudio
longitudinal sobre marcadores cognitivos en el envejecimiento cognitivo normal, el deterioro
cognitivo ligero y la enfermedad de Alzheimer" financiado por el Ministerio de Ciencia e
Innovacién (Ref. PS12010-22224-C03-01) que pretende determinar cuéles son los marcadores
cognitivos que permitan una deteccion precoz del deterioro cognitivo ligero y su papel en la
progresion de los sintomas. Esta investigacion ha sido posible mediante la coordinacion del
grupo de investigacion de la Facultad de Psicologia de la Universidad de Santiago de
Compostela, dirigido por el profesor Onésimo Jucos Rabadan, y los facultativos del Servicio
de Atencidn Primaria del "Servizo Galego de Saude" (SERGAS).

El ser humano se caracteriza por su capacidad de hablar, pensar, recordar, razonar...
Para las personas es vital preservar estas facultades mentales hasta el final de su vida. Sin
embargo, estas funciones pueden verse afectadas por alguna lesion cerebral o enfermedad
neurodegenerativa o, incluso, por el envejecimiento normal. El contexto sociocultural con el
que las personas se encuentran en constante interaccion puede servir como potenciador de las
capacidades y de las habilidades proporcionando reserva cognitiva que actie como protectora
frente a un posible deterioro cognitivo. De esta manera, profundizar en el estudio de la
reserva cognitiva significa profundizar en los beneficios que nos pueden aportar un conjunto
de wvariables con las que estamos en contacto durante nuestra vida como son: la
escolarizacion, la profesion, las aficiones, las relaciones sociales etc.

En los ultimos afios se ha iniciado una importante actividad investigadora sobre el
mantenimiento y mejora de la actividad cerebral a lo largo de la vida. Sin embargo, el
presente trabajo constituye una primera aproximacion al estudio de la reserva cognitiva en el

DCL en nuestro contexto.
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Los avances en la investigacion sobre la reserva cognitiva permitiran formular y
aplicar estrategias destinadas a mejorar la prevencion, deteccion temprana y tratamiento de
las enfermedades mentales en las personas mayores. En especial, con esta tesis se pretende
aportar estrategias de prevencion con el objetivo de frenar la aparicion del DCL.

A continuacidon se describe brevemente el contenido de la presente tesis: en el
apartado 2 "Reserva cognitiva", se presenta el concepto de reserva cognitiva, su origen,
definicion y modelos. A continuacion, se hace referencia a los indicadores que en la literatura
se han asociado a este concepto. En el apartado 3 "Deterioro cognitivo ligero", se explica en
qué consiste el tipo de deterioro que presenta la muestra con la que se va a trabajar en esta
tesis. Se presenta la definicion del concepto, el origen, los marcadores utilizados para su
diagnostico, los criterios diagndsticos y los diferentes subtipos en los que se puede
manifestar. A continuacidon se profundiza en la relacion existente ente este concepto y la
memoria episddica y también en su relacion con la memoria de trabajo. En el apartado 4
"Reserva cognitiva y DCL", se revisa la literatura que existe sobre la evaluacion de la
influencia de la reserva cognitiva en muestras de personas que presentaban deterioro
cognitivo ligero. Asimismo, se analiza mas profundamente la influencia de los indicadores de
reserva en este tipo de poblacion. En el apartado 5 se exponen los objetivos y las hipotesis del
presente estudio, en el 6 la metodologia, incluyendo el procedimiento mediante el que se
desarrollé la recogida de datos, los materiales utilizados y el proceso de seleccion y
clasificacion de los participantes. Ademas, se mencionan los andlisis estadisticos que se han
llevado a cabo. En el apartado 7 los resultados se organizan en tres secciones que profundizan
en las diferencias entre los grupos en cuanto a las medidas utilizadas en este estudio, el efecto
de los indicadores de reserva cognitiva sobre la prevalencia de DCL vy las relaciones entre la
reserva cognitiva y las medidas de rendimiento estudiadas. La discusion de los resultados se

desarrolla en el apartado 8 y estd organizada en torno a las hipotesis propuestas. Aqui se
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desarrollan los hallazgos de este estudio y las limitaciones que se presentaron asi como
sugerencias para futuras investigaciones Por ultimo, en el apartado 9 se resumen las

principales conclusiones que nos aporta este estudio.
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Reserva Cognitiva

2.1. Concepto de Reserva Cognitiva

En los ultimos afos ha crecido el interés por el estudio de enfermedades como la
demencia que afectan a las funciones cognitivas con el paso de los afios. Esto ha generado
multitud de investigaciones entorno a estas enfermedades con el objetivo de evitar o retrasar
el desarrollo de este tipo de patologias.

En 1955, Roth y el equipo de Newcastle estudiaban el deterioro cerebral ocasionado
por la demencia y observaron que en algunos casos la severidad de la demencia no
correlacionaba con la cantidad de dafo cerebral, es decir, dos cerebros con el mismo
deterioro no mostraban la misma severidad en sus manifestaciones clinicas. Para dar
explicaciéon a este hallazgo se desencadenaron varias investigaciones con personas con
diversas patologias: Enfermedad de Alzheimer (EA), (Sdnchez, Rodriguez, & Carro, 2002),
demencias vasculares (Fratiglioni et al., 1991; Gorelick et al., 1993; Ott et al., 1995),
enfermedad de Parkinson (Glatt et al., 1996; Sanchez et al., 2003), alcoholismo (Fratiglioni et
al., 1991), Sindrome de Inmunodeficiencia Adquirida (Starace et al., 1998; Stern, Silva,
Chaisson, & Evans, 1996;) y deterioro cognitivo relacionado a envejecimiento normal
(Farmer, Kittner, Rae, Bartko, & Regier, 1995; Snowdon, Ostwald, Keenan, & Keenan 1989;
Sanchez et al., 2002). Estas investigaciones giran en torno a los conceptos interrelacionados
de reserva cognitiva y reserva cerebral.

La reserva cognitiva (Stern, 2007) se plantea como un proceso activo segun el cual el
cerebro se adapta a una situacion de lesion, utilizando enfoques de procesamiento cognitivo
ya existentes o enfoques de compensacion. Seria la capacidad que tiene el cerebro de activar
nuevas redes neuronales ante la presencia de un dafo cerebral. De forma complementaria a
este planteamiento, el modelo pasivo relaciona la reserva con el tamafio o nimero de

neuronas (Stern, 2003). En este caso, la reserva seria la cantidad de cerebro que se mantiene
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intacta en un cerebro dafiado antes de llegar a un umbral en el que la persona manifiesta
sintomas clinicos. Katzman, Aronson, y Fuld (1989) describieron 10 casos de mujeres
mayores cognitivamente normales que donaron sus cerebros para la investigacion y en los
que se descubrieron lesiones que eran compatibles con la EA en un estado avanzado. Estos
autores concluyeron que aquellas mujeres no expresaban los sintomas clinicos de EA porque
sus cerebros eran mas grandes que la media y esto le proporcionaba reserva cerebral.
Derivado de estos conceptos se formula un modelo de reserva cognitiva (Figura 1).
Este modelo postula que el cerebro lleva a cabo un procesamiento activo facilitado por la
ventaja de la reserva neural o, en contraste, realizando una compensacion neuronal (Stern,
2002). En el primer caso, el cerebro puede escoger selectivamente las redes o paradigmas
cerebrales mas eficientes o flexibles para enfrentarse a una tarea. Sin embargo, cuando utiliza
la compensacion neuronal, el cerebro utiliza nuevos paradigmas o redes cerebrales que
compensan la funcioén de las areas que se tengan dafiadas. Las personas con mayor reserva
cognitiva tendran mayor reserva neural y mayor posibilidad de compensacion neuronal, por
lo que serdn mas eficientes a la hora de enfrentarse a una tarea. A pesar de tener el mismo

dafio que otras personas que manifiesten mas sintomas, se adaptarian mejor a la situacion.
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MANIF. MENOR RESERVA

CLINICAS

MAYOR RESERVA

Umbral diagnostico

PATOLOGIA

Figura 1. Representacion del modelo de reserva cognitiva (Adaptado de Stern, 2002).

De forma complementaria al modelo de Stern (2002), el modelo del umbral de Satz
(1993) presupone que las personas tienen diferencias individuales en cuanto al tamafio
cerebral y al nimero de neuronas. Teniendo en cuenta este planteamiento, cada persona
tendria un umbral critico a partir del cual, habiendo una lesion, manifestaria sintomas
clinicos. Por ello, si dos personas tienen una lesiéon de igual tamafio, esa lesion puede
sobrepasar el umbral critico de una persona pero de otra no. Por lo tanto, con el mismo dafio
cerebral, una persona podria tener manifestaciones clinicas de la enfermedad y otra no, como
ocurria en los casos estudiados por Katzman y cols. (1989) citados anteriormente y en otros
estudios mas recientes (Kemppainen et al., 2008; Rolstad et al., 2010; Snowdon, 1997; Sol¢-
Padullés et al., 2009).

Estos modelos ayudan a entender por qué unas personas pueden soportar el deterioro
asociado a una enfermedad neuroldgica de forma mas eficiente que otras, defendiendo el
papel que juega la reserva cognitiva en cuanto a la prevencion en el marco de la patologias
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neurodegenerativas. Por ello, la dimension aplicada de estos modelos se basa en conocer qué
es lo que se puede hacer para mejorar la reserva.
2.1.2. Indicadores de reserva cognitiva.

La reserva cognitiva es un proceso dindmico que evoluciona con la edad (Rodriguez
& Sénchez, 2004), fruto de la influencia de una combinacion de factores que mejoran la salud
fisica y mental, que a su vez aumentan y mantienen la integridad neural (Richards & Sacker,
2003).

La reserva cognitiva se construye como un constructo hipotético del que no
disponemos de medidas directas (Jones et al., 2011). Por ello, el enfoque de investigacion
mas comun es generar modelos de variables latentes que recojan estadisticamente la relacion
de multiples variables o indicadores asociados a la reserva con la presencia o ausencia de
deterioro cognitivo.

Los indicadores de reserva cognitiva mdas frecuentemente utilizados son variables
relacionadas con experiencias de la vida (Stern, 2009), como la educacion, el estatus
profesional, la inteligencia y la participacion en actividades de ocio, culturales, sociales y
cognitivas. El bilingliismo también se ha contemplado como indicador de la reserva cognitiva
porque supone una practica continua de control atencional relacionado con el idioma
relevante, mientras se inhibe la interferencia de un segundo idioma (Bialystok, Craik, &
Freedman, 2007). Estas experiencias pueden influir en la anatomia cerebral, aumentando la
produccion de células y la formacion de vasos sanguineos, promoviendo, asi, la plasticidad
neuronal y mejorando la reserva. De esta forma, un aumento en la frecuencia de actividades
de nuestra vida diaria que impliquen la utilizacion de recursos cognitivos puede prevenir la

patologia asociada al deterioro cognitivo (Scarmeas & Stern, 2003).
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2.1.2.1. Afios de educacion.

Los afios de escolarizacion se refieren al nivel mas alto alcanzado de educacion
formal (Schmand, Smith, Geerlings, & Lindeboom, 1997). De todas las variables que se han
asociado a la reserva cognitiva, la educacion es la mas estudiada (Ardila et al., 2010;
Carnero-Pardo, 2000; Carnero-Pardo & del Ser, 2007; Garibotto et al., 2008; Gatz, 2005; Le
Carret et al., 2005; Letenneur et al., 1999; Roe, Xiong, Miller, & Morris, 2007; Rolstad et al.,
2010; Scarmeas, Albert, Manly, & Stern., 2006; Snowdon et al., 1996; Stern et al., 1994).

La mayoria de estas investigaciones sobre la influencia del nivel educativo en el
rendimiento cognitivo concluyen que la educacion es un factor protector frente a la demencia,
ya que las personas con un nivel educativo alto tardan mas en manifestarla clinicamente
(Carnero-Pardo, 2000; Carnero-Pardo & del Ser, 2007; Garibotto et al., 2008; Gatz, 2005; Le
Carret et al., 2005; Letenneur et al., 1999; Roe et al., 2007; Scarmeas et al., 2006; Snowdon
et al., 1996; Stern et al., 1994).

Uno de los estudios que tuvo gran relevancia en relacion a este constructo es el
publicado por Snowdon en 1997. Fue realizado con una muestra de 678 monjas con edades
comprendidas entre los 75 y 102 afios que donaron sus cerebros para la realizacion de un
estudio neuropatologico. La funcion fisica y cognitiva era evaluada anualmente. Para evaluar
la funcién cognitiva se utilizd una bateria de test neuropsicolégicos compilada por el
Consortium to Establish a Registry for Alzheimer’s Disease (CERAD; Morris et al., 1989) y
un test adicional de denominacion de objetos (Rosen, Mohs, & Davis, 1984). La informacion
sobre el nivel educativo se clasifico en dos grupos: nivel educativo alto si completaran 16 o
mas afios de educacion y nivel educativo bajo si tenian menos de 16 afios de educacion. Los
resultados indicaron que las monjas que tenian circunferencias craneales mayores y que
tenian nivel educativo alto tuvieron menor probabilidad de iniciar demencia. Ademas, la

probabilidad de demencia fue significativamente mayor para las monjas con menos de 16
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afios de educaciéon comparado con las que tienen 16 o més. Concretamente, las que tenian
menos de 16 anos de educacion tuvieron 4 veces mas probabilidades de presentar demencia
que las que tenian circunferencia craneales mas grandes y que completaron 16 o mas afios de
educacion. Este estudio permite afirmar que existe una asociacion entre el nivel educativo y
la demencia, mostrando relaciones significativas entre demencia y bajo nivel educativo. Los
autores concluyeron que la reserva cognitiva extra podria ser suficiente para reducir
sustancialmente la probabilidad de demencia.

Aunque la mayoria de los estudios apoyan que el nivel educativo alto retrasa la
aparicion de demencia, existen divergencias en cuanto a la evolucioén de los individuos con
alto nivel educativo que llegan a manifestar la enfermedad. En muchos estudios se asocia un
mayor nivel educativo con un retraso en la aparicion de demencia pero sin embargo, una vez
que se presenta la manifestacion clinica de la enfermedad, las personas con mayor nivel
educativo presentan un declive mas rapido (Amieva et al., 2005; Andel, Vigen, Mack, Clark,
& Gatz, 2006; Carnero-Pardo & del Ser, 2007; Mortimer, Ebbitt, & Jun, 1991; Stern, 2002;
Stern, Albert, Tang, & Tsai, 1999; Stern, Tang, Denaro, & Mayeux, 1995; Wilson et al.,
2004), y mayor mortalidad (Geerlings et al., 1999; Stern et al., 1995). Scarmeas y cols.
(2006) en un estudio con 312 participantes, muestran que las personas con un nivel educativo
alto tienen un declive mas rapido de la demencia, una vez presentada. Estos autores afiaden
que el declive presentado es mayor en tareas de memoria y velocidad de procesamiento. Le
Carret y cols. (2005) analizan una muestra de participantes con diagnostico de probable
demencia formada por 10 personas con nivel educativo alto y otras 10 personas con nivel
educativo. En sus resultados observan la existencia de un declive mayor del rendimiento en
tareas de atencion y memoria en las personas con menor nivel educativo.

Rodriguez y Sanchez (2004) explican que las personas con mayor nivel educativo

presentan una progresion de la enfermedad mas rapida porque en el momento de realizar el
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diagndstico de la enfermedad, la lesion es mucho mayor que cuando se realiza el diagnostico
en personas con bajos niveles educativos. Se trata de un punto en el proceso donde ya no hay
posibilidad de compensacion porque no quedan recursos cerebrales sin dafiar. Por ello, habria
un curso temporal mas corto entre el inicio de los sintomas de demencia y la etapa de
demencia severa en participantes con altos niveles educativos.

Hay autores que defienden una evolucion mads lenta del deterioro en los casos en los
que la reserva cognitiva es alta (Fritsch, McCledon, Smyth, & Ogrocki, 2002) y en estos
casos, también mostrarian menos tautopatia (Rolstad et al., 2010), es decir, menos
concentracion de proteinas Tau, que es un biomarcador cuyo aumento refleja la degeneracion
neuronal/ axonal.

La educacion tiene influencia en el desarrollo del deterioro cognitivo directa e
indirectamente, ya que también actlia a través de otros factores relacionados con el estilo de
vida (Carnero-Pardo, 2000) propiciando una mejor nutricién, un mayor control de las
enfermedades (mejores cuidados médicos), una menor exposicion a conductas de riesgo
(drogas, tabaco, alcohol, etc.). Todo ello tendria gran influencia en el estado de salud del
cerebro (Gatz, 2005), por lo que la educacién se puede considerar como un indicador esencial
para la salud de las personas.

2.1.2.2. Inteligencia cristalizada.

La inteligencia cristalizada puede definirse como el conocimiento construido a partir
de la acumulacion de experiencias de la vida basadas en la cultura (Salthouse, 2006). Este
tipo de conocimiento se mantiene e incluso aumenta durante el proceso de envejecimiento y
la mayoria de los estudios de envejecimiento cognitivo utilizan el vocabulario como una
variable independiente reflejo de este conocimiento, ya que no es sensible al declive asociado
a la edad (Burke, 2006). Verhaeghen (2003) confirma esta idea una vez analizados 210

trabajos publicados entre 1986 y 2001 en la revista Psychology and Aging. En sus resultados
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encuentran mejor rendimiento de las personas mayores en las pruebas de vocabulario si la
prueba de evaluacion se presenta con un formato de respuesta multiple frente a las pruebas de
produccion. El formato de respuesta multiple proporciona menores dificultades de acceso al
ofrecer varias alternativas de respuesta. Los resultados en las pruebas de produccién muestran
un efecto negativo de la edad, mostrando un menor rendimiento en inteligencia fluida, que
refleja operaciones mas bioldgicamente determinadas (Welford, 1958) y depende mas de la
eficacia del procesamiento (Salthouse, 2006).

Shmand, Smit, Geerlings, y Lindeboom (1997) consideran que la inteligencia es
mejor indicador de reserva que el nivel educativo. Estos autores compararon la influencia del
nivel educativo y la inteligencia en la capacidad de reserva. Esta comparacion la hicieron con
una muestra de 2063 participantes con una edad comprendida entre 65 y 84 que fueron
seguidos durante 4 afios. La inteligencia cristalizada fue medida usando el Dutch Adult
Reading Test (DART). El nivel educativo fue medido atendiendo a los afios de educacion
formal. Los efectos de otras variables como edad, género, ocupacion, enfermedades y
antecedentes, también fueron evaluados. Estos autores observaron que un bajo nivel de
inteligencia era un factor de riesgo importante del declive cognitivo y la demencia y que usar
medidas como la habilidad lectora es mejor que utilizar los afios de educacion para estimar el
nivel cognitivo premoérbido en las investigaciones de demencia. Sumowski, Wylie, DeLuca, y
Chiaravalloti (2010) destacan en su trabajo que el enriquecimiento intelectual viene estimado
por la relacion entre el nivel educativo, los habitos de lectura y el vocabulario, y este estd
asociado con una mejor eficiencia cerebral.

2.1.2.3. Complejidad laboral.

La profesion que se desempeiia a lo largo de la vida puede ser mas o menos compleja,
es decir, puede implicar la dedicaciéon de mas o menos recursos cognitivos por parte de las

personas que la practican, por ello se habla de complejidad laboral como un importante
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indicador de reserva cognitiva. Para su clasificacion, Garibotto y cols. (2008) incluyeron 242
participantes con probable demencia, 72 con DCL y 144 sanos en un estudio multicéntrico
europeo, Red para la Eficiencia y Normalizacién del Diagnostico de la Demencia (Network
for Efficiency and Standardization of Dementia Diagnosis, NEST-DD). El logro profesional
fue calificado de acuerdo al protocolo de este proyecto, con una puntuacioén de 1 a 6, teniendo
en cuenta la ultima profesion desempefiada por el participante: 1, sin ocupacion; 2, obrero no
calificado; 3, ama de casa; 4, obrero calificado, comerciante, bajo nivel de funcionario,
empleado, empleado de una pequefia empresa, trabajo de oficina o ventas personales; 5, nivel
medio de funcionario o de gestion, propietario de una pequefia empresa, académico, o un
especialista en una posicion subordinada; 6, alto funcionario o de direccidon, posicion
académica superior, autébnomos con alto grado de responsabilidad. Estos autores
contemplaron el efecto combinado de la educacion y la complejidad laboral como
determinantes de la reserva cognitiva. Tanto el nivel educativo alto como la ocupacion fueron
asociadas con declive mas rapido en el rendimiento en pruebas cognitivas (Andel et al.,
2006).

Potter, Helms, Burke, Steffens, y Plassman (2007) estudiaron la influencia que tiene
la complejidad de distintos trabajos en el riesgo de desarrollar demencia utilizando como
participantes 6075 controles y 425 personas con demencia, todos ellos gemelos, ya que este
es un grupo de estudio que comparte muchas influencias genéticas y medioambientales. La
informacion ocupacional fue recopilada mediante un cuestionario y la clasificacion de las
calificaciones se baso en el Diccionario de Titulos Ocupacionales que incluye las siguientes
caracteristicas: la complejidad de trabajar con datos, con las personas y con los objetos, el
desarrollo matematico, del lenguaje y de razonamiento, la preparacion profesional especifica

y la fuerza fisica. Un andlisis de regresion en el que se incluy6 el nivel educativo como
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covariable indico la existencia de un menor riesgo de demencia en aquellas personas con
profesiones que requieren una mayor demanda de razonamiento, matematicas y lenguaje.

No se debe confundir una ocupacién compleja con un trabajo estresante, ya que, en
este caso, el efecto seria el contrario. Si una persona tiene un trabajo estresante, entendido
como un trabajo que genera muchas demandas pero el participante no las puede controlar
incidird en un rendimiento cognitivo menor, mientras que tener un trabajo activo, con altas
demandas que se puedan controlar, se asocia con una mejor cognicion (Andel, Crowe,
Kareholt, Wastesson, & Parker, 2011).

2.1.2.4. Actividades cognitivas.

El nivel educativo y la complejidad de la profesion que se ha ejercido durante la vida
son las variables de reserva mas estudiadas pero es importante tener en cuenta las actividades
que hacemos también fuera de un entorno laboral o educativo, ya que la frecuencia en
actividades cognitivas, distintas de la educacién o la ocupacion, fue relacionada con la
incidencia de la EA (Wilson et al., 2002).

Se entiende por actividades cognitivas las tareas mas o menos complejas que
realizamos en nuestra vida diaria que impliquen la dedicacién de recursos cognitivos, para su
gjecucion como: escuchar la radio, leer el periddico, revistas y libros, jugar a las cartas,
ajedrez, crucigramas u otros puzzles, visitar museos... (Wilson et al., 2010).

El grupo de Wilson realiz6 varios trabajos con el fin de profundizar en la influencia
que ejerce la frecuencia de participacion en actividades cognitivas a lo largo de la vida en la
manifestacion de deterioro cognitivo en el envejecimiento (Wilson et al., 2002; Wilson et al.,
2005; Wilson, Scherr, Schneider, Tang, & Bennett, 2007). Estos autores intentan ampliar el
conocimiento de la asociacion entre actividades cognitivas y el riesgo de demencia mediante
el estudio de 6158 personas mayores de 65 afios participantes del estudio de la comunidad bi-

racial de Chicago (Wilson et al., 2002). Se realiz6 una entrevista en la cual se preguntaba por
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la frecuencia de participacion en siete actividades cognitivas y nueve actividades fisicas.
Cuatro anos después, se realizd una nueva valoracion. El indice compuesto de la actividad
cognitiva vario desde 1,28 hasta 4,71, indicando las puntuaciones mas altas una actividad mas
frecuente. En una regresion logistica ajustando la edad, educacion, sexo, raza y la posesion
del alelo del APOE 4, el incremento de un punto de actividad cognitiva fue asociado con 64%
de reduccion en el riesgo de EA incidente. Sin embargo, las horas semanales de actividad
fisica no fueron relacionadas con riesgo de demencia. La educacion fue asociada con riesgo
de EA y una tendencia similar fue presentada para complejidad laboral pero estos efectos
fueron reducidos cuando la actividad cognitiva fue afiadida al modelo. Estos autores
concluyen que la frecuencia de participacion en actividades cognitivamente estimulantes
parece estar asociada con riesgo de EA y podria explicar parcialmente la asociacion del logro
educacional y ocupacional con el riesgo de enfermedad.

En un estudio posterior, Wilson y cols. (2005) evaluaron la frecuencia de actividad
cognitiva reciente y pasada en una cohorte de 576 personas mayores sin demencia. La
actividad cognitiva pasada y los recursos cognitivos fueron positivamente correlacionados
con la actividad y la funcidén cognitiva reciente. A pesar de ello comprobaron, mediante
analisis de regresion, que la actividad cognitiva reciente fue asociada con mejor funcion
cognitiva, especialmente, en memoria semantica (12% de varianza) y rapidez perceptiva
(16% de varianza). Los resultados sugieren que la actividad cognitiva pasada facilita que se
lleven a cabo este tipo de actividades en etapas posteriores de la vida y todo ello contribuye a
mejorar la reserva cognitiva de las personas.

En 2007, el grupo de investigacion de Wilson publico un estudio en el que evaluaron
a mas de 700 personas mayores durante un maximo de 5 anos. Midieron la frecuencia actual
de participacién en actividades cognitivas y estimaron la frecuencia de participacion en

actividades cognitivas pasadas y actuales. Durante el seguimiento 90 personas desarrollaron
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demencia. La mayor frecuencia de participacion en actividades cognitivas fue asociada con
una reducida incidencia de demencia. Esta asociacion se mantuvo controlando la actividad
cognitiva pasada, el estatus socioeconomico, la actividad fisica y social actual y la baja
funcién cognitiva inicial. También se asocid la mayor frecuencia de participacion en
actividades cognitivas con la menor incidencia del DCL y un declive mas acelerado de la
funcidén cognitiva. Estos autores concluyeron que el nivel de actividades de estimulacion
cognitiva en la vejez estd relacionado con el desarrollo de demencia.

Hall y cols. (2009) estudiaron a 488 personas sanas evaluadas cada 12 o 18 meses.
Evaluaron su frecuencia de participacion en actividades de ocio cognitivamente estimulantes
y hallaron que las actividades cognitivas en la madurez influyen en la reserva cognitiva
independientemente de la educacion retrasando en 0,18 afios el declive en memoria.
Observan que la educacion de las primeras etapas de la vida influye en la reserva cognitiva a
través de la actividad cognitiva de las Ultimas etapas ya que las personas con mayor nivel
educativo serian las que optan por participar en las actividades cognitivas. Por otra parte, las
actividades cognitivas en las ultimas etapas influyen en la reserva cognitiva
independientemente de la educacion.

2.1.2.5. Actividades de ocio y sociales.

Las actividades de ocio pueden definirse como las actividades que una persona escoge
para su disfrute y bienestar y que son independientes del trabajo o de las actividades de la
vida diaria (Verghese et al., 2006). Las actividades de ocio que impliquen un compromiso
social, intelectual o fisico, también podrian promover un incremento de la densidad sinaptica
y, por lo tanto, favorecer la reserva cognitiva (Scarmeas, Levy, Tang, Manly, & Stern, 2001).

Se puede distinguir entre actividades de ocio activas y pasivas (Wang et al., 20006).
Las actividades activas son aquellas que implican mayor nimero de dominios cognitivos

como atencidon, memoria, célculo, capacidad de organizaciéon y planificacion y también,
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contacto social. Este es el caso de la actividad de "jugar a juegos de mesa" que utilizan en su
estudio. Wang y cols. (2006) utilizan en su estudio, frente a actividades cognitivamente mas
pasivas, como ver la television, que implica la utilizacién de menos recursos cognitivos.

Scarmeas y cols. (2001) realizaron un estudio longitudinal con una muestra de 1772
mayores sanos de 65 afios que fueron evaluados anualmente durante 7 afos y de los cuales
evolucionaron a demencia 207 participantes. El riesgo de demencia fue disminuyendo en
participantes con alta frecuencia de actividades de ocio. De este estudio concluyeron que las
actividades de ocio podrian reducir el riesgo de demencia ya que, un aumento de este tipo de
actividades retrasaba el inicio de las manifestaciones clinicas. Incluso encontraron este efecto
independientemente de las interferencias que podian ejercer el grupo étnico, la educacion, la
profesion, las limitaciones relacionadas con la salud, la depresion, los problemas cardiacos, la
hipertension, la diabetes o la influencia del tabaco. Las actividades que se han asociado mas
fuertemente a la reduccion de riesgo de demencia son: leer revistas o periddicos, visitar
amigos o familiares, ir al cine o restaurantes, e ir de excursion o pasear.

Wang y cols. (2006) también realizaron un estudio longitudinal durante 5 afios en el
que realizaron anualmente una evaluacion con el Mini-Mental State Examination (MMSE) a
una muestra de 5437 personas mayores de 55 afios. Evaltian los hébitos de lectura, jugar a
juegos de mesa y ver la television como actividades de ocio que pueden influir en el
desarrollo de demencia. Las actividades cognitivamente mas activas, es decir, jugar a juegos
de mesa y leer, fueron asociadas con un reducido riesgo de demencia. Sin embargo, pasar
mas tiempo viendo la television fue asociado con un incremento del riesgo de demencia.

Saczynski y cols. (2008) analizaron una muestra de 2300 personas de entre 66 y 92
afios para examinar si la participacion en actividades de ocio modifica los efectos en la
cognicion de las lesiones en la sustancia blanca. En los resultados observaron que las

actividades de ocio estaban asociadas con un rendimiento mayor en memoria, velocidad de
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procesamiento y funciones ejecutivas. Concluyeron que la participacion en actividades de
ocio cognitivamente estimulantes puede atenuar el efecto de la patologia de lesiones de
sustancia blanca en el rendimiento cognitivo.

En un estudio reciente realizado con una muestra de 93 jovenes sanos se analiza la
relacion entre las actividades de ocio y la memoria de trabajo (Ruiz-Contreras et al., 2012).
Para ello, utilizaron una muestra de 93 jovenes sanos a los que pasaron un cuestionario que
recogia la frecuencia y diversidad de actividades de ocio que realizaban. Estos participantes
fueron sometidos a una tarea de memoria de trabajo. Analizaron el efecto independiente que
tenian las variables de frecuencia y diversidad de actividades de ocio en el rendimiento en la
tarea de trabajo pero no encontraron diferencias significativas entre los grupos. Conocidos
estos resultados realizaron los andlisis utilizando un indice a partir del cual clasificaron a las
personas de la muestra teniendo en cuenta si tenian una alta diversidad y frecuencia de
actividades de ocio o si tenian una baja diversidad y frecuencia de actividades. Los resultados
indicaron que una baja diversidad y frecuencia de actividades de ocio influia negativamente
en el rendimiento en la tarea de memoria de trabajo. Asimismo, encontraron diferencia entre
los grupos de alta y baja diversidad y frecuencia de actividades de ocio. Los autores
concluyen que la frecuencia y diversidad de actividades de ocio también se relaciona con una
mayor eficiencia de la memoria de trabajo.

Las actividades sociales estan relacionadas con las actividades de ocio porque muchas
personas ocupan su tiempo libre con actividades que implican establecer y mantener
relaciones con otras personas: familia, los amigos etc. El compromiso social (Bassuk,
Thomas, Glassand, & Berkman, 1999) puede definirse como el mantenimiento de relaciones
sociales y un alto nivel de participacion en actividades sociales. Se contempla en la literatura

como otra variable de reserva cognitiva debido al efecto positivo que ejerce en las funciones
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cognitivas (Bassuk et al., 1999; Bennett, Schneider, Tang, Arnold, & Wailson, 2006;
Zunzunegui, Alvarado, Del Ser, & Otero, 2008).

Bennett y cols. (2006) realizaron un estudio longitudinal con una muestra de 89
personas mayores sin diagndstico de demencia para estudiar como las redes sociales reducen
el riesgo de deterioro cognitivo en la vejez. Los resultados del andlisis de regresion lineal
sugieren que las redes sociales modifican la relacion entre la patologia y la funcion cognitiva,
siendo el efecto mas fuerte en los ovillos neurofibrilares. Este efecto fue evidente en varios
dominios cognitivos, teniendo mayor efecto en memoria semantica (conocimiento basado en
la experiencia de la vida) y en aquellos que implican procesos cognitivos como el lenguaje.

Bassuk y cols. (1999) realizaron un estudio con una muestra de 2812 de personas
mayores (65 anos o mas) no institucionalizadas en el que se examino el efecto de la
desconexion social como factor de riesgo de deterioro cognitivo durante 12 anos. Para ello,
utilizaron seis indicadores de compromiso social: tener conyuge, contacto visual mensual con
al menos tres familiares 0 amigos cercanos, contacto anual no visuales (llamadas telefonicas
o cartas) con al menos 10 familiares o amigos cercanos y frecuentes asistencia (al menos una
vez al mes) a actividades religiosas, la pertenencia a otros grupos, y la participacion regular
en actividades recreativas sociales. Realizaron cuatro mediciones, una medicion de linea
base, otra una vez pasados 3 afos, otra a los 6 afos y, la Ultima pasados 12 afos. Los
resultados indicaron que, comparado con las personas que mantenian 5 o 6 actividades
sociales, los que no participaban en ninguna actividad social experimentaron declive
cognitivo a los 3 afios con una probabilidad de 2,24, la relacion de seis afios, la probabilidad
fue de 1,91, y el de 12 afios de 2,37. Finalmente, concluyeron que la desconexion social esta
significativamente asociada con la incidencia de declive cognitivo y sugieren que el
mantenimiento de una mayor frecuencia de relaciones sociales y actividades pueden ayudar a

prevenir o posponer el deterioro cognitivo en la vejez.
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En un estudio longitudinal con 1540 participantes mayores de 65 afios, Zunzunegui y
cols. (2008) examinaron la influencia de las redes sociales y el compromiso social en el
declive de la poblacion teniendo en cuenta las diferencias de género. Para ello, realizaron una
valoracion de la funcion cognitiva (memoria y orientacion) y el deterioro cognitivo (ausente,
leve y severo) mediante un instrumento previamente validado para la poblacion con un bajo
nivel educativo. El efecto en la funcion cognitiva y el deterioro cognitivo de las redes
sociales, la integracion social y el compromiso social se estimdé mediante regresion lineal
multiple y logistica. Los resultados indicaron que la probabilidad de muerte fue mayor en
hombres con menor contacto visual con los familiares y las mujeres que participaron poco en
actividades sociales. También presentaban menor probabilidad de mortalidad las personas
que tuvieron pocos compromisos sociales con amigos y los que tuvieron pocos compromisos
con los familiares. Teniendo en cuenta esto, los autores concluyen que pocas actividades
sociales, una pobre integracion y el aislamiento social son factores de riesgo para el declive
cognitivo.

Seeman y cols. (2010) evaluaron si el contacto social, el apoyo y el conflicto con los
demas estan relacionados con las funciones ejecutivas y las habilidades de memoria en la
mediana edad y en la edad adulta. Para ello, recogieron datos longitudinales en estas tres
variables y fueron examinados en relacion a la funcidon ejecutiva y la memoria en edades
comprendidas entre 35 y 85 afios de la muestra correspondiente al estudio nacional de
mediana edad en EEUU. Realizaron analisis de regresion, controlando: edad, sexo, raza,
educacion y condiciones de salud. Los resultados revelaron asociaciones significativas
positivas entre historias de gran contacto social y apoyo y el rendimiento, tanto en funcidén
gjecutiva como en memoria, mientras que la presencia de un declive en contactos sociales fue
negativamente asociada con ambos resultados. Estos autores informaron que la frecuencia de

los intercambios sociales conflictivos se asocia negativamente con la funcion ejecutiva, pero
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no con la memoria episddica. Los patrones fueron consistentes a través de diferentes grupos
de edad, pero las asociaciones fueron mas fuertes en el grupo de los mas jovenes. Los autores
concluyen que los aspectos negativos y positivos de las relaciones sociales estan relacionadas
con la cognicién en la etapa adulta, por lo que podrian ser importantes factores a considerar

en la promocion de un desarrollo cognitivo 6ptimo.
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Deterioro Cognitivo Ligero

3.1. Concepto de Deterioro Cognitivo Ligero

El deterioro cognitivo ligero (DCL) se refiere a un estado intermedio entre el
envejecimiento normal y la EA, e implica un deterioro en una o varias areas concretas pero
que no llega a cumplir los criterios de demencia (Petersen et al., 1999).

Historicamente se han utilizado varios términos para diferenciar el envejecimiento
normal del patologico. En 1962, Kral propuso los términos de "pérdida de memoria benigna"
y '"perdida de memoria maligna". Posteriormente, Crook, Bartrus, & Ferris (1986)
establecieron unos criterios mas especificos de clasificacion, utilizando el término Age
Associated Memoriy Impairment (AAMI) o "pérdida de memoria asociada a la edad". Este
término englobaria a personas mayores de 50 afios con una alteracion subjetiva y objetiva de
la memoria. Esta alteracion objetiva de memoria se media con tests psicométricos y las
puntuaciones obtenidas se apartarian mas de lo esperable de una desviacion tipica en adultos
jovenes sanos. Blackford y la Rue (1989) proponen que las comparaciones deben realizarse
con una poblacidn de referencia (pérdida de memoria consistente con la edad). Se trata de una
desviacion estandar a partir de la media obtenida en el mismo test por personas de su misma
edad con un envejecimiento normal. Graham y cols. (1996) amplian el concepto incluyendo
la existencia de cualquier tipo de deterioro (4reas de aprendizaje, lenguaje y de las funciones
de percepcion motora ejecutiva) en ausencia de demencia, utilizando el término "deterioro
cognitivo- no demencia" Cognitive Impairment No Dementia (CIND) y contemplaron dos
subtipos: el "deterioro aislado de la memoria" y el "deterioro cognitivo cerebrovascular-no
memoria", debido a la alteracion de memoria y de la funcidén cognitiva que produce la
enfermedad vascular y su alta prevalencia en las personas mayores.

El concepto DCL es utilizado por primera vez por Flicker, Ferris, y Reisberg (1991)

aunque no adquiere precision diagnostica hasta 1999 cuando Petersen y sus colaboradores de
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la Clinica Mayo lo definen como una entidad diagnostica que da nombre al estado intermedio
entre el envejecimiento normal y la demencia.

Al tiempo que el concepto de DCL iba evolucionando, distintos autores fueron
proponiendo criterios a partir de los cudles clasificar el grado de deterioro y entre los cudles
se encuadraba el DCL, facilitando asi, su diagnostico.

Los primeros sistemas de clasificacion del DCL elaborados son el Clinical Dementia
Rating (CDR) (Hughes, Berg-Danziger, Cohen, & Martin, 1982) y la Escala Global de
Deterioro, reconocida por sus siglas en inglés: GDS (Global Deterioration Scale, Reisberg,
Ferris, de Ledn, & Crook, 1982). El CDR permite clasificar a las personas en diferentes
estadios de deterioro. El estadio correspondiente a DCL se situaria entre el CDR=0 (sin
alteraciones de memoria) y CDR=1 (demencia ligera establecida). Asi, las personas con un
CDR=0,5 (estado de demencia cuestionable) se asocian a problemas de memoria que inciden
en el deterioro de las actividades de la vida diaria (AVD) y se manifiestan en varias areas:
laboral, familiar y relaciones interpersonales, entre otras. Por otra parte, con la GDS se
proponen 7 estadios de deterioro cognitivo. El estadio DCL se situaria entre el GDS 2 cuando
se detecta una disminucion cognitiva muy leve y el GDS 4 cuando estd presente un deterioro
cognitivo moderado. De esta manera, el GDS 3 corresponde a un deterioro cognitivo que
afecta a las AVD pero de forma mas leve que en el CDR. Esta escala tiene el riesgo de
solapamiento del diagndstico de DCL o demencia leve, ya que los dos diagnosticos podrian
agruparse como GDS 3.

En 1992, la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) incluye el Mild Cognitive
Impairment o "Deterioro Cognitivo Ligero" en la décima version de la Clasificacion
Internacional de Enfermedades (CIE-10), describiéndolo como una alteracion adquirida que

incluye el deterioro en una o varias areas como el lenguaje, la memoria o la concentracion, y
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que se considera como secundaria a una enfermedad definida subyacente. Estos criterios son
frecuentemente utilizados en la practica clinica.

Rediess y Caine (1996) intentaron integrar estas distintas visiones mediante el
planteamiento de categorias que establecen diferencias cuantitativas que van desde un
envejecimiento Optimo hasta la demencia, otorgandole al DCL un estadio entre el deterioro
cognitivo asociado a la edad y la demencia cuestionable, pero esta resulta no ser muy
adecuada porque también se puede producir un solapamiento entre las caracteristicas que
definen cada categoria y las variables que la describen.

Debido a la falta de precision de las escalas propuestas, Petersen (2004) cuestiona su
utilidad diagnostica en relacion con el DCL. Segtin Petersen y cols. (1999), los criterios que
deben utilizarse en la clasificacion del DCL son los siguientes: (a) quejas de deterioro de
memoria, (b) actividades normales de la vida diaria preservadas, (c) funcion cognitiva general
normal, (d) funcién de memoria anormal para su edad y (e) ausencia de demencia. En
relacion a la pérdida de memoria Petersen y cols. (2001) resaltan la importancia de que fuera
objetiva teniendo en cuenta el grupo de referencia por edad y nivel educativo al que pertenece
esa persona.

Otros criterios diagnosticos, en consonancia a los planteados por Petersen y cols.,
corresponden a los de la cuarta edicion revisada del Diagnostic and Statistical Manual of
Mental Disorders (DSM-IV-TR) bajo la etiqueta de Mild Cognitive Disorder o "Trastorno
Neurocognoscitivo Leve". En trastorno se define como un sindrome caracterizado por una
alteracion adquirida y prolongada de una o varias funciones cognitivas, descartando que sea
debido a un sindrome focal, en donde se manifiesta un deterioro funcional en el ambito
doméstico o laboral, y que no cumple los criterios para el diagnostico de demencia. El
deterioro puede manifestarse en una o mas areas como la memoria, el aprendizaje, el lenguaje

y las funciones perceptiva-motora y ejecutiva. Debe ser evaluado a través de pruebas
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neuropsicologicas estandarizadas, con puntos de corte apropiados para la edad y nivel
académico del participante, teniendo en cuenta su actividad profesional. Ademads, se
considera necesario constatar que las alteraciones son adquiridas, mediante la declaracion de
un informador fiable o bien mediante su objetivacién en exploraciones neuropsicoldgicas
diferentes.

En el afio 2004, en la reunion del International Working Group on Mild Cognitive
Impairment (Winblad et al., 2004) se realizé una revision de todos los criterios mencionados,
asumiendo el planteamiento de Petersen para el diagnostico de DCL.

El grupo de trabajo European Consortium on Alzheimer Desease (EADC) realiz6 en
2006 una revision sobre la literatura que giraba en torno a la entidad diagnostica de DCL
hasta el momento. Ellos proponen un procedimiento diagndstico basado en los siguientes
criterios: (a) la persona debe presentar quejas cognitivas que deben ser corroboradas por un
familiar, cuidador o informante del mismo, (b) la persona evaluada y el informador refieren
un declive en el funcionamiento cognitivo en relacion con las capacidades previas durante, al
menos, los ultimos 12 meses, (c) el deterioro cognitivo no afecta a las actividades de la vida
diaria, si bien pueden referir dificultades relativas a la realizacion de actividades complejas y
(d) ausencia de diagnostico de demencia.

Dependiendo del numero y tipo de dominios afectados, Petersen (2004) contempla
cuatro subtipos dentro de la clasificacion de DCL: (a) DCL amnésico de un solo dominio
(DCL-a), si existe deterioro significativo tan solo de la memoria; (b) DCL no amnésico de un
solo dominio (DCL-na), si existe deterioro tan solo en un area que no es memoria; (¢) DCL
amnésico multiple dominio (DCL-ma), si otros dominios se ven afectados, ademdas de la
memoria; y (d) DCL no amnésico multiple dominio (DCL-mna), si hay mas de un dominio

afectado pero entre ellos no se encuentra la memoria.
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En general, todos los subtipos de DCL pueden progresar hacia una EA (Petersen,
2003), siendo los tipos amnésicos, tanto si es unidominio como multidominio, los que tienen
mas probabilidades de evolucion hacia esta patologia (Dubois et al., 2007; Dubois & Albert,
2004; Petersen, 2004; Petersen & Morris, 2005). En los subtipos no amnésicos los dominios
afectados suelen tener relacion con la funcion ejecutiva y las habilidades visuoespaciales. En
el caso de los DCL-na, suelen tener una progresion a demencia frontotemporal, mientras que
la evolucion de las personas con DCL-mna suele dirigirse hacia una demencia por cuerpos de
Lewy o una demencia vascular. Estos criterios propuestos por Petersen son los més utilizados
en la literatura. Sin embargo, algunos autores ponen en duda esta tipologia y afirman la
existencia de solo dos tipos, el amnésico y el global o no amnésico (Fisher et al., 2007,
Lopez, 2003).

El porcentaje de incidencia de DCL varia dependiendo de las definiciones y
clasificaciones usadas, de la edad de los participantes y de los afios de seguimiento tal y como
revelo el informe del Subcomité de Estdndares de Calidad (QSS) de la Academia Americana
de Neurologia (Petersen et al., 2001). Este documento informa que la incidencia del DCL
varia entre el 1-29%. Ademas, la existencia de este diagndstico supone un riesgo de presentar
demencia de un 12% por aino (Henao-Arboleda, Aguirre-Acevedo, Muifioz, Pineda, & Lopera,
2008). Como ejemplo, el estudio epidemiologico de Pittsburgh (USA) (Lopez, 2003)
encontr6 una prevalencia de DCL del 21% en personas mayores de 75 afos. La prevalencia
se incrementaba conforme aumentaba la edad de los participantes.

Por otro lado, también se realizaron estudios poblacionales que muestran que la
prevalencia del DCL es de 30% en mayores de 65 afios, al menos el doble que el de demencia
(Morris et al., 2001). Un estudio reciente de Petersen y cols. (2010) revela que el 16% de las
personas sin patologia con edades comprendidas entre 70 y 89 afios desarrollan DCL, en su

mayoria DCL-a. Estos autores detectan una mayor prevalencia de DCL en los hombres que
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puede sugerir que la transicion de las mujeres de una cognicion normal directamente a la
demencia se realiza mas tarde, pero mas abruptamente.

Al igual que la demencia, el DCL aumenta con la edad y con el menor nivel
educativo. La incidencia aumenta en grupos en mayores de 75 afios de 54/1000 habitantes al
afio (Bischkopf, Buse, & Angermeyer, 2002).

En cuanto a la evolucion a la demencia, la variabilidad se sittia entre un 16% y un
50% en tres afos (Chertkow, 2002; Ravaglia et al., 2006). En nuestro pais, Mulet y cols.
(2005) observaron que, después de dos afios de seguimiento, un 15,21% de participantes con
deterioro cognitivo desarroll6 EA. Fisher y cols. (2007) advierten que en estas
investigaciones tan solo se ha tenido en cuenta dos tipos de DCL, amnésico y no amnésico,
en lugar de los cuatro subtipos que plantea Petersen y cols. (2001). Ademas, al observar el
grado de progresion a la demencia en los 30 meses siguientes, si bien se confirmo que el
porcentaje era mayor en el caso de participantes con DCL-a (48,7%) que en los DCL-na
(26,8%), también sucede que el 12,6% de los participantes que al inicio del estudio
presentaban un proceso de envejecimiento normal, también habian progresado a la demencia.

Recientemente, Allegri y cols. (2010) encontraron que el 83% de una muestra de 239
personas con DCL a las que realizaron un seguimiento de 5 afios, evolucionaron a demencia.
Estos resultados indican que las personas con DCL son una poblacion con alto riesgo de
demencia.

Benett y cols. (2002) llevaron a cabo un estudio longitudinal que contaba con 4,5 afios
de seguimiento, y en el que se comparaba el rendimiento de participantes que presentaban
DCL al inicio del estudio, con aquellos otros participantes sin ningun tipo de deterioro. Este
trabajo permitié analizar la tasa de conversion de los participantes a la demencia, asi como su
evolucion en una serie de areas cognitivas: memoria semantica, episodica y de trabajo,

habilidades visuoespaciales y rapidez perceptiva. Se obtuvo, ademas, una medida compuesta
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del rendimiento cognitivo total que habian obtenido los participantes en diferentes pruebas.
Los resultados indicaron que no sélo los participantes DCL presentan una tasa de progresion
a la demencia, sino también mayores niveles de mortalidad. Sin embargo, el descenso en su
rendimiento cognitivo no fue igual en todas las areas evaluadas, existiendo una gran
variabilidad dentro del propio grupo de DCL en los déficits que presentaban. En general, el
grupo DCL obtuvo un menor rendimiento respecto al grupo control en todas las areas

evaluadas a excepcion de las habilidades visuoespaciales.

3.2. Marcadores de DCL

Como se ha visto hasta el momento, el DCL presenta una gran heterogeneidad en sus
definiciones y en los limites que se establecen a la hora de definirlo (Ritchie, Artero, &
Touchon, 2001) debido a varias razones como: la heterogeneidad en su etiologia, la carencia
de precision diagnostica, la gran variabilidad en su prevalencia y su evolucioén a demencia y
la carencia de instrumentos especificos para realizar un diagnostico preciso de DCL.

El DCL puede ser consecuencia de enfermedades vasculares, metabolicas,
traumaticas, psiquiatricas u otras causas. Esto provoca que en la literatura se encuentren casos
de DCL que tengan un rendimiento muy distinto entre ellos (Gued; et al., 2006). Incluso se
encuentra variabilidad en el rendimiento de los participantes perteneciente a un mismo
subtipo de DCL. Esto dependeria de las diferentes lesiones cerebrales y sus localizaciones
especificas, por lo que diferentes procesos de memoria podrian estar afectados, dando lugar a
la dispersion encontrada (Gued; et al., 2009).

Tanto la carencia de instrumentos especificos para realizar un diagndstico (Petersen,
2003; 2004; Winblad et al., 2004), como la carencia de marcadores cognitivos mas eficaces
en la evolucion del envejecimiento normal, DCL, y EA, dificultan el consenso en cuanto al

logro de una definicion clara de DCL. Petersen (2004) enfatiz6 la importancia de evaluar el

45



rendimiento cognitivo mediante tareas especificas de memoria (de recuerdo libre inmediato y
diferido) para poder discriminar entre participantes DCL y participantes con envejecimiento
normal. También destaco la importancia de la utilizacion de estas tareas de memoria para la
discriminacién entre los déficits propios del DCL, frente a otros procesos como: depresion,
demencia frontotemporal, demencia vascular o al propio proceso de envejecimiento normal.

Un paradigma central en la investigacion sobre DCL es la busqueda de marcadores
que ayuden a su diagnostico y en ello han trabajado algunos autores (De Jager,
Schrijnemaekers, Honey, & Budge, 2009; Facal, Rodriguez, Juncos-Rabadén, Caamafio, &
Sueiro, 2009; Lonie, Tierney, & Ebmeier, 2009; Rodriguez, 2010; Rodriguez, Juncos-
Rabadéan, & Facal-Mayo, 2008). La revision de Lonie y cols. (2009) sobre la aplicacion de
instrumentos de deteccion de DCL y EA temprano, que incluye 21 trabajos realizados desde
la publicacion de los criterios de Petersen en 1999, concluye que instrumentos como el ACE-
R, el MoCA, el protocolo del CERAD y el CAMCOG pueden utilizarse exitosamente como
instrumentos de deteccion, aunque no mostraron ser utiles para realizar inferencias precisas
sobre el curso y resultado final del DCL.

En nuestro contexto, se ha demostrado la sensibilidad del Cambrige Cognitive
Examination (CAMCOG) en la deteccion del DCL (Rodriguez et al., 2008) y no solo la
puntuacion total del CAMCOG se considera apta para el diagndstico, sino que también son
relevantes como marcadores especificos del DCL las puntuaciones en las areas cognitivas de
orientacion, lenguaje, memoria, pensamiento abstracto y funcién ejecutiva. En un estudio
longitudinal reciente (Conde-Sala et al., 2012), analizan las puntuaciones obtenidas en las
subescalas del CAMCOG durante 5 afios por 121 participantes con EA, 43 DCL que
evolucionaron a EA, 66 DCL que permanecieron estables y 112 controles. Todo ello, con el
objetivo de determinar qué subescalas predicen y discriminan mejor los participantes con EA

y DCL y su deterioro. Basandose en que las subescalas de orientacion y memoria mostraron
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una capacidad discriminativa mayor en los cuatro grupos y las dos juntas mostraron ser mejor
predictoras de la conversion de DCL a EA (AUC= 0,81), concluyeron que las subescalas de
orientaciéon y memoria discriminan y predicen el deterioro cognitivo en los participantes con
EA y los que tienen DCL y evolucionan a EA.

También ha demostrado ser sensible en la deteccion del DCL la prueba de aprendizaje
verbal Espafia-Complutense TAVEC (Version espafiola del CVLT) (Rodriguez et al., 2008).
El TAVEC puede utilizarse como herramienta de cribado que permite la obtencion de
informacion especifica relativa al rendimiento en memoria, siendo una buena herramienta de
diagnodstico de DCL aun cuando el rendimiento cognitivo general de la persona evaluada se
encontrara dentro de la normalidad. Otro instrumento que ha demostrado su potencial interés
para el diagnoéstico del DCL es la Cambridge Neuropsychological Test Automated Battery
(CANTAB) (Robbins et al., 1994), compuesta por varias tareas informatizadas de memoria
episddica, memoria operativa o velocidad de procesamiento. En un estudio piloto con 41
personas mayores de 50 afios (Facal et al., 2009), se observé que el emparejamiento retardado
teniendo en cuenta un modelo (DMS) y el aprendizaje de pares asociados (PAL), asi como las
de rapidez de respuesta motriz y latencia en las respuestas de reconocimiento de patrones
(PRM), pueden ser buenos indicadores del diagnostico del DCL.

En EA se ha demostrado que las quejas de memoria pueden funcionar como marcador
del deterioro cuando este todavia no se ha manifestado clinicamente (Geerlings et al., 1999).
Las quejas cognitivas adquieren mayor importancia como marcador del deterioro en personas
con nivel educativo alto y que por tanto rinden bien en las pruebas de evaluacion, puesto que
las altas puntuaciones podrian ser consecuencia de la reserva cognitiva (Van Oijen, Jong,

Hofman, Koudstaal, & Breteler, 2007).
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3.3. DCL y Memoria Episodica

La memoria episddica se refiere al recuerdo de items y hechos contextualizados en un
lugar y tiempo determinados (Baddeley, Aggleton, & Conway, 2002) y es uno de los tipos de
memoria mas afectado por el proceso de envejecimiento (Hoyer & Verhaeghen, 2006;
McDaniel, Einstein, & Jacoby, 2008).

En la exploracion de la memoria episddica en la EA y DCL, las tareas mas
frecuentemente utilizadas son tareas de memoria verbal que implican recuerdo libre, recuerdo
libre con claves y de reconocimiento. En las tareas de recuerdo libre se requiere por parte del
participante la recuperacion verbal de una lista de palabras o digitos, con independencia del
orden en que se las habian presentado anteriormente. En estas tareas se observa un
rendimiento inferior de los participantes mayores; estos ultimos no sélo omiten mas
informacion original sino que cometen mas intrusiones y perseveraciones, es decir, se ha
encontrado una mayor probabilidad de informar varias veces sobre los mismos items
pensando que es la primera vez que se verbaliza esa informacion (Koriat, Ben- Zur, &
Sheffer, 1988). En las tareas de recuerdo libre con claves, se le ofrece al participante una
pista relacionada con la informaciéon que debera recuperar, por ejemplo, la categoria
semantica a la que pertenece la palabra. En esta condicion experimental se ha observado una
mejora importante en el rendimiento de los mayores, donde la clave produce un claro efecto
facilitador en la recuperacion de la informacion (Calero, Arnedo, Navarro, Garcia- Berbén, &
Robles, 2000). El uso de estrategias de agrupacion semantica se relaciona positivamente con
la ejecucion de los mayores (Domonick, Jacobs, Zubin, Ventura, & Stern, 2000). En las
tareas de reconocimiento, se evalia la capacidad del participante para seleccionar los
elementos que previamente se le habian presentado a partir de una lista que incluye, ademas
de estas unidades de informacion (diana), otros elementos que no figuran en la lista de

aprendizaje original (distractores). En estas condiciones, los participantes de mayor edad
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tienden a recordar mas elementos que en una tarea de recuerdo libre, dado que la demanda de
la tarea exige una menor carga en memoria (Verhaeghen, Marcoen, & Goosens, 1993).

Las investigaciones sobre memoria episddica han encontrado que, en aquellas tareas
en las que los participantes deben recordar la ocurrencia de un evento dentro de una
secuencia temporal de acontecimientos, no sé6lo se ha hallado un déficit importante asociado a
la edad, sino que el periodo en el que el déficit se inicia es mucho mas temprano que en otras
tareas de memoria (Salthouse, Kausler, & Saults, 1988). Greenway y cols. (2006), tras la
aplicacion de una prueba de aprendizaje verbal y comparando la ejecucion de participantes
controles, DCL, y con EA, comprobaron como los participantes con DCL se situaban en una
posicion intermedia en el continuum entre envejecimiento normal y demencia. Observaron,
ademas, que el patrén de rendimiento en tareas de memoria episddica se caracterizd por una
escasa capacidad de aprendizaje, una mayor rapidez en la pérdida de informacion, un mayor
efecto de recencia, un elevado numero de intrusiones y una menor capacidad discriminatoria
en tareas de reconocimiento, caracterizado por un incremento en el niimero de falsos
positivos. Tanto el recuerdo diferido, como el nimero total de palabras aprendidas fueron los
aspectos del aprendizaje mas discriminadores entre personas con proceso de envejecimiento
normal, con DCL y con la EA.

Ademés, se ha observado que aquellos participantes con DCL, con peor rendimiento
en memoria episodica, se caracterizaban por presentar un patréon comun de atrofia en la
sustancia gris de la corteza temporal- medial, lo cual correlacionaba con una mayor gravedad
de los sintomas en memoria verbal y un mayor grado de progresion a la demencia (Brambati
et al., 2009; Leubel et al., 2008). En un estudio reciente, Trivedi y cols. (2011) observaron
que el menor volumen de la corteza entorrinal izquierda se asocié con una reduccion de la
activacion en el grupo control de mayores y un aumento de la activacion en el grupo DCL-a

en la corteza frontal medial derecha, por lo que llegaron a la conclusion de que las
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alteraciones en las relaciones de estructura / funcidon son independientes de las alteraciones
funcionales por si solas.

Por todo ello, autores como Boeve y cols. (2003) defienden la aplicacion de pruebas
de evaluacion de la memoria y el aprendizaje para el diagnostico de DCL y no tnicamente
medidas de cribado y medidas globales. Resaltan asi mismo, la importancia de utilizar tests
de recuerdo libre como prueba basica de discriminacion del DCL. Numerosos han sido los
estudios que han demostrado una elevada sensibilidad y especificidad de las tareas de
recuerdo libre en la discriminacion del DCL, que las situaria entre un 70%- 97% en cuanto a
su capacidad predictiva (Grober, Lipton, Hall, & Crystal, 2000; Loewenstein et al., 2006;
Troyer et al., 2008). Los participantes con DCL presentan un deterioro significativo tanto en
tareas de recuerdo libre, como en tareas de reconocimiento, a diferencia de los mayores con
envejecimiento normal cuyas dificultades se focalizaban fundamentalmente en tareas de
recuerdo libre. Ademas presentan un menor nimero de palabras recordadas en tareas de
recuerdo libre y un mayor numero de falsas alarmas en tareas de reconocimiento. Ademas,
estos participantes presentan un mayor nimero de perseveraciones, intrusiones y una pobreza
manifiesta en el uso de estrategias mnémicas (Ribeiro, Mendoga, & Guerreiro, 2006).
Ademas, se ha demostrado que los participantes con DCL con peor rendimiento, tanto en
tareas de recuerdo libre a corto plazo, como recuerdo diferido y de reconocimiento, presentan
una mayor probabilidad de evolucionar a la demencia (Perri, Serra, Carlesimo, &
Caltagirone, 2007). Estos resultados tendrian una especial importancia y apoyarian la idea del
DCL como fase preclinica de EA.

Trabajos como el de Benett y cols. (2002) comprobaron que los participantes con
DCL, que obtienen puntuaciones mas bajas en escalas de deterioro global, presentan mayor
riesgo de desarrollar EA. Las personas con DCL presentan puntuaciones mas bajas en todos

los test cognitivos al inicio del estudio, y ademas se produce con mayor rapidez el deterioro

50



de la memoria episodica y semantica, asi como el de la velocidad de procesamiento respecto
a los participantes sin deterioro inicial. Sin embargo, no encuentran diferencias en la
progresion del deterioro de la memoria de trabajo o de la habilidad visuoespacial entre sus
participantes con deterioro inicial y aquellos que no lo presentaban. En esta linea, Marquis y
cols. (2002) encontraron que los participantes con DCL sufren una alteracion mas rapida de
la memoria episddica, de la memoria semantica y de la memoria légica comparada con la que
experimentan participantes sin deterioro cognitivo inicial. Park y Schwartz (2002) coinciden
en la existencia de una afectacion mas importante de la memoria episddica, mientras que la
afectacion seria menor en el caso de la memoria semantica.

Teniendo en cuenta los resultados de estos estudios, se puede considerar la memoria
episddica como un importante indicador de deterioro en el envejecimiento. Por lo tanto, su
evaluacion favorecerd la prediccion del DCL y, de este modo, se podran poner en marcha

intervenciones dirigidas a la prevencion de la demencia.

3.4. DCL y Memoria de Trabajo

La memoria de trabajo se refiere al sistema cerebral que proporciona el
almacenamiento temporal y la manipulacion de la informacion necesaria para tareas tan
complejas cognitivamente como la comprension del lenguaje, el aprendizaje y el
razonamiento (Baddeley, 1992). Baddeley y Hitch (1974) proponen tres componentes de la
memoria de trabajo. El bucle fonoldgico es un componente que da explicacion a la evidencia
de la codificacion del lenguaje en la memoria a corto plazo. El segundo componente es la
agenda visoespacial que es el sistema que se encarga de crear y manipular imégenes
visoespaciales. El tercero y mas importante es el sistema ejecutivo central que otorga la
capacidad para coordinar dos o mas tareas concurrentes. Este componente estd muy

relacionado con la capacidad de centrar la atencién o cambiar el foco atencional que permite
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recibir la informacion correctamente. Ademas, Baddeley (2000) propone la inclusion de un
“buffer” o almacén episddico en su modelo, un sistema de almacenamiento de capacidad
limitada capaz de integrar informacion del almacén de forma consciente, de reflexionar sobre
esa informacion, y si es necesario, manipularla y modificarla. Seria el encargado de
almacenar episodios en los que la informacién se integraria a lo largo del espacio y
potencialmente se extenderia a lo largo del tiempo. Segin Baddeley, la memoria de trabajo
implica el almacenamiento temporal y la manipulacion de la informacion que es necesaria
para una amplia gama de actividades cognitivas complejas, como el lenguaje. Con
posterioridad a estos trabajos de Baddeley, otros autores han estudiado el rol esencial de la
memoria de trabajo en diferentes procesos cognitivos superiores, como la inteligencia
cristalizada, la planificacion, la resolucion de problemas, el razonamiento y la comprension
del lenguaje (Bayliss, Jarrold, Gunn, & Baddeley, 2003; Unsworth, Redick, Heitz, Broadway,
& Engle, 2009).

El rol de la memoria de trabajo en estos procesos cognitivos se ha evaluado a partir de
tareas complejas de amplitud de memoria de trabajo que implican procesamiento y
almacenamiento. Daneman y Carpenter (1980) han utilizado una prueba de amplitud de
lectura, reading span, en la cual los participantes deben leer series de frases y tratar de
recordar la ultima palabra de cada una de ellas, incrementando el numero de frases en cada
serie. La medida de amplitud de memoria viene definida por el nimero de frases que los
participantes son capaces de leer a la vez que recuerdan las ultimas palabras. Muy similar a
esta prueba es otra utilizada por estos autores, el listening span o tarea de amplitud de
escuchar (Daneman & Carpenter, 1980), en la cual en lugar de leer las frases, el participante
debe escucharlas. Pero estas pruebas han sido criticadas debido a la implicacion de la
comprension del lenguaje para realizarlas. Por ello, algunos autores como Turner y Engle

(1989), han creado medidas de memoria de trabajo complejas utilizando operaciones
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matematicas y el recuerdo de digitos, las operation digit span, que requiere que los
participantes resuelvan operaciones mientras intentan recordar palabras. La tarea counting
span o tarea de amplitud para contar (Case, Kurland, & Goldberg, 1982) también ha sido muy
utilizada sobre todo en poblacion infantil debido a su simplicidad. Aunque aparentemente no
lo parece, la estructura es la misma que las tres tareas anteriores. En este caso, en lugar de
recordar palabras, lo que deben hacer los participantes es contar una serie de figuras
geométricas que se le presentan y memorizar la cantidad total para su posterior recuperacion.
En esta version se presenta una superficie con circulos verdes sobre fondo blanco que el
participante debe contar. En la misma superficie se presentan como elementos distractores,
circulos amarillos. La tarea presentaba tres items en cada serie, que aumentaba su
complejidad de uno a cinco, en orden ascendente. En una version posterior para adultos, la
dificultad ascendia hasta ocho (Engle, Tuholski, Laughlin, & Conway, 1999).

Las investigaciones que evaluan el rendimiento en memoria de trabajo en personas
mayores con la utilizacion de las tareas descritas, revelan déficits importantes en este dominio
relacionados con la edad (Hoyer & Verhaeghen, 2006). Asi mismo, existen diferencias
significativas entre los grupos de DCL y los controles de la misma edad (Aretouli & Brandt,
2010, Belleville, Chertkow, y Gauthier, 2007; Bennett et al., 2002; Brandt et al., 2009,
Gagnon & Belleville, 2011). Economou, Papageorgiou, y Karageorgiou (2006) indican que
estas diferencias en el rendimiento en el DCL pueden verse afectadas por variables como la
educacion o la edad Belleville y cols. (2007) defienden la existencia de un deterioro
progresivo del control de la atencidon que afecta al rendimiento en este tipo de tareas. Aretouli
y Brandt (2010) analizaron la diferencia de rendimiento en memoria de trabajo entre los
distintos subtipos de DCL hallando, como era de esperar, mayor deterioro funcional en los

DCL multidominio que en unidomino. En otro estudio de estos autores encontraron que las
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personas con DCL mantienen un deterioro mayor en resolucion de problemas y planificacion
que las personas con DCL-a (Brandt et al., 2009).

Como ya hemos indicado, las tareas de amplitud complejas de memoria de trabajo
ofrecen una medida del intervalo de retencion, que ha demostrado ser apropiada para predecir
el deterioro en este tipo de memoria. Gagnon y Belleville (2011) examinaron la memoria de
trabajo en 20 participantes con DCL, 16 participantes con EA y 20 controles mediante el
rendimiento en dos tareas. Una tarea consistia en completar oraciones con tres niveles de
longitud (4-5 palabras, de 7-8 palabras y de 10-12 palabras) en las que se omitia la ultima
palabra de cada oracion y los participantes debian adivinarla apoyandose en el contexto. Otra
tarea consistia en resolver operaciones matematicas que aumentaban también en tres niveles
de dificultad en cuanto a la cantidad de nimeros con los que operar (de 2 a 4). Ademas, se
evalud el intervalo de retencion mediante la manipulacion de la longitud del primer y tltimo
elementos de los ensayos (largo-corto vs. corto-largo), ya que el olvido podria contribuir a
problemas en su funcionamiento en los participantes DCL y EA. Los resultados mostraron un
efecto de grupo. En ambas condiciones y para ambos tipos de material, el rendimiento en
memoria de trabajo es menor en EA que en DCL, que a su vez es menor que en participantes
mayores sanos. Se encontro un efecto del intervalo de retencion en tareas de amplitud
compleja para todos los grupos, otorgando un papel al olvido dentro de la memoria de
trabajo. Entre las personas con DCL, las que mas tarde mostraron un importante deterioro
clinico o progresion de la enfermedad fueron las mas afectadas por el intervalo de retencion
que aquellos que se mantuvieron estables. De estos resultados se concluye que el intervalo de
retencion puede ser buen predictor de un pronostico negativo en las personas con DCL.

Como se ha mencionado, la memoria de trabajo estd implicada en una amplia variedad
de tareas cognitivas complejas. Teniendo en cuenta esto, ha ido incrementando el estudio de

su papel en el funcionamiento cognitivo de las personas con DCL. Asi, Gagnon & Belleville
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(2011) estudiaron el papel de la amplitud de memoria de trabajo a través del intervalo de
retencion, observandose que el efecto del intervalo de retencion en la amplitud de memoria
de trabajo es un buen discriminador de personas sin deterioro, con DCL y con EA. Siguiendo
este planteamiento, seria esperable que la capacidad de procesamiento reflejada en el
rendimiento en tareas de amplitud de memoria de trabajo influyera en el rendimiento

cognitivo general y, especificamente, en el rendimiento en tareas de memoria episodica.
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La Reserva Cognitiva y el DCL

Como ya se ha sefialado, la reserva es un mecanismo que vincula variables como
educacion, complejidad laboral y el hecho de realizar otras actividades cognitivas a lo largo
de la vida con un menor riesgo de padecer un proceso neurodegenerativo. Actua ofreciendo
proteccion frente al deterioro a través de enfoques cognitivos pre-existentes de procesamiento
o enfoques de compensacion. Su estudio ha cobrado interés en la investigacion con DCL
porque podria influir en el rendimiento de los participantes, enmascarando los sintomas
correspondientes a un proceso neuropatologico mas avanzado.

Cuando ocurre la compensacion neuronal, el cerebro utiliza nuevos paradigmas o
redes cerebrales que compensan la funcién de las areas dafiadas. Bosch y cols. (2010)
estudiaron esta reorganizacion funcional del cerebro en 15 participantes controles, 15 DCL y
15 diagnosticados de EA, con el objetivo de determinar si la reorganizacion de los recursos
cerebrales puede ser observada al realizar una tarea correspondiente a un dominio cognitivo
que no esta afectado, como la comprension verbal. Complementariamente, estudian si la
actividad en las regiones que mostraron desactivaciones en tareas inducidas, estaban
influenciadas por la reserva cognitiva. Como medida de reserva utilizaron un indice inico
calculado a través de las medidas de inteligencia, nivel educativo, complejidad laboral y
actividades cognitivas, deportivas y de la vida social. En los grupos de participantes con
DCL-a y EA se observaron correlaciones positivas entre la medida de reserva cognitiva y el
nivel de oxigeno en sangre, tanto en areas de activacion (mayor nivel de activacion) como de
desactivacion (menor nivel de desactivacion), mientras que en el grupo de personas mayores
sin deterioro cognitivo las correlaciones eran negativas. En el grupo con DCL-a, las
diferencias con este grupo control se produjeron en areas del hemisferio derecho, incluyendo
el cerebelo derecho. Estos hallazgos proporcionan evidencia inicial de que la reorganizacion

neurofuncional relacionada con la reserva cognitiva en participantes con DCL-a y EA se
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puede ver también cuando se considera un dominio cognitivo preservado y en areas en las
que se produce no una activacion, sino una desactivacion asociada a la tarea. Teniendo en
cuenta estos resultados, la reorganizacion cerebral, facilitada por la reserva cognitiva, seria el
mecanismo por el que se retrasaria la manifestacion de los sintomas de deterioro.

Existen estudios que consideran la reserva cognitiva también como facilitadora del
retraso de la progresion de DCL a demencia. Uno de ellos es el trabajo de Allegri y cols.
(2010) en el que trataron de identificar los factores de riesgo de esta progresion mediante un
estudio longitudinal (estudio CEMIC) con una cohorte de 239 participantes con DCL que
fueron evaluados y seguidos durante 5 afios. En 3 afios, el 34,7% de los participantes con
DCL habian evolucionado a demencia. Los factores de riesgo para aquellos que habian
progresado eran: tener menos de 12 afios de educacion, una puntuacion en el MMSE menor
de 27, una puntuacion en el test de denominacién de Boston menor de 51, un CI menor que
111, una edad sobre 75 afos, falta de ocupacion en la jubilacion y presencia de intrusiones en
el recuerdo episodico. La mayoria de los factores de riesgo de progresion de DCL a demencia
que identifica el grupo de Allegri y cols. estan relacionados con la reserva cognitiva.
Realizaron un analisis factorial en el que el primer factor incluia la educacion, la puntuacion
en el MMSE vy la puntuacion en el test de Boston (26,2% de la varianza explicada) y el
segundo factor la falta de ocupacion en la jubilacion (15% de la varianza explicada).

Por otra parte, Tuokko, Garret, McDowell, Silverberg, y Krisstjansson (2003)
advierten que el retraso en la manifestacion de los sintomas de deterioro también puede
explicarse por un sesgo cometido en las investigaciones, por el cual, los marcadores de
reserva, como variables mediadoras, pueden confundirse con los propios resultados de
incidencia y prevalencia del deterioro, debido a la mayor exposicion o familiaridad con los
contenidos de los tests. En su estudio analizaron datos longitudinales del Canadian Study of

Health and Aging (CSHA) y clasificaron a 10.263 participantes mayores de 65 afos en alto y
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bajo funcionamiento teniendo en cuenta el nivel educativo, la inteligencia y la complejidad
laboral. Los resultados muestran que relativamente pocos de los mayores de alto
funcionamiento evolucionaron a demencia tras un periodo de cinco afios (21,8% con alto
nivel educativo, 18,9% con alta complejidad laboral y 16,8% de los participantes con alto
CI), pero, en contra de lo esperado, no se encontraron diferencias en la tasa de deterioro entre
los participantes que tenian DCL en la primera evaluacion en relacion a su grado de

funcionamiento/ reserva cognitiva.

4.1. Indicadores de Reserva y DCL

La hipotesis de la reserva ha sido muy estudiada en su relacién con el retraso de la
manifestacion de los sintomas de la EA u otras demencias. Sin embargo, existe un nimero
considerablemente menor de trabajos que se centran en comprobar la relacion existente entre
las variables de reserva y el rendimiento de las personas diagnosticadas con DCL.

Diversos autores han intentado con sus investigaciones conocer la influencia de los
indicadores de reserva en DCL, tanto indicadores de reserva cerebral como los principales
indicadores de reserva cognitiva: nivel educativo, inteligencia, complejidad laboral,
actividades cognitivas y actividades de ocio. Sin embargo, no se ha encontrado estudios que
contemplen el bilingiiismo como un indicador protector frente al DCL.

A continuacién se exponen algunos de esos trabajos, ordenados teniendo en cuenta
el/los principal/es indicador/es de reserva utilizados.

4.1.1. Reserva cerebral y DCL.

La influencia que la reserva cerebral tiene en el deterioro ha quedado en un segundo
plano en las investigaciones. El primer estudio del que se tiene constancia que relaciona de
forma explicita reserva con DCL es el de Wolf, Julin, Gertz, Winblad, y Wahlud en 2004.

Estos autores se centran en la influencia de la reserva cerebral en el DCL. Realizan un estudio
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con 181 participantes divididos en grupos DCL, EA y demencia vascular, que evaluaron
mediante resonancia magnética el Volumen Intracraneal (VIC). Los participantes que tenian
EA o demencia vascular presentaban un VIC significativamente mas pequefio. Concluyeron
que el VIC, como estimador del volumen cerebral, es un factor que altera la expresion de los
sintomas tanto en la EA como en demencia vascular. No se encontraron diferencias
significativas entre los participantes controles. Sin embargo, en los participantes con DCL, el
tamafio del VIC mostraba diferencias significativas respecto al de los participantes controles.
El tamafio del VIC en el grupo DCL tendia a ser intermedio entre el grupo control y el grupo
de demencia. Un VIC pequefio incrementaba significativamente el riesgo de deterioro
cognitivo.

Recientemente, Chételat y cols. (2010) intentaron ofrecer una explicacion a la
pregunta de por qué hay personas que no muestran deterioro cognitivo a pesar de presentar
deposicion AP42. Para ello, exploraron mediante resonancia magnética y tomografia por
emision de positrones con el compuesto B de Pittsburgh a 149 participantes incluidos en el
“Estudio Australiano de Biomarcadores de Imagen y Estilo de Vida del Envejecimiento” a
los que realizaron pruebas de neuroimagen y pruebas neuropsicologicas. Compararon a
personas que no tenian quejas de memoria con personas con DCL y EA. Los datos de la
resonancia fueron comparados entre casos con alta y baja acumulacion de proteinas AB42 y
entre casos con alta acumulacion de estas proteinas y sin déficit cognitivo. Los resultados
indicaron un gran volumen de materia gris en el temporal (que esta asociado con mejor
memoria episodica) tanto en participantes sanos que mostraban deposicion AB42 como en los
que no. En participantes con deterioro cognitivo (deterioro cognitivo subjetivo, DCL y EA)
se ha encontrado una atrofia significativa en la materia gris en casos en los que la

acumulacion de AP42 era alta. Los autores concluyen que el mayor volumen cerebral y, por
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lo tanto, de materia gris, puede influir en el retraso del efecto del deterioro en la cognicion,
apoyando la hipotesis de la reserva cerebral.

Dentro de los estudios que se centran en analizar el efecto de la reserva cerebral en el
DCL, el indicador de volumen cerebral es el que més se ha utilizado mostrando su relacion
con el retraso del deterioro pero este indicador no obtiene un apoyo consistente debido a los
problemas metodologicos para estimar el volumen cerebral en personas mayores. Valenzuela
(2008) considera que tiene un poder explicativo bajo destacando que su influencia solo se da
junto a otros factores como la presencia del gen ApoE e4.

4.1.2. Educacion y DCL.

El nivel educativo es el indicador de reserva cognitiva que mas se ha estudiado en la
literatura y que se ha asociado con mayor frecuencia al aumento de esta capacidad. Varios
autores han analizado su papel en el retraso de la manifestacion de los sintomas de deterioro y
su evolucion mediante el estudio de su influencia en las pruebas de rendimiento cognitivo.

Mejia, Gutiérrez, Villa, y Ostrosky-Solis (2004) estudiaron la influencia del nivel
educativo en la sensibilidad, especificidad y deteccion de pruebas de cribado cognoscitivo en
comparacion con una evaluacion clinica previa. El rendimiento en las pruebas de cribado
seleccionadas diferia significativamente entre los participantes con DCL de acuerdo a su
nivel educativo. La utilizacion de estas pruebas para el diagnostico da lugar a un gran nimero
de participantes que cumplian los criterios de Petersen para DCL y que eran clasificados
como controles.

Ademas de su influencia en aquellas variables que han servido tradicionalmente para
clasificar a los participantes de acuerdo a su estatus cognitivo, también se ha estudiado el
efecto del nivel educativo en otras variables relevantes. Asi, Radanovic y cols. (2009) y
Kawano y cols. (2010) comparan la precision de las medidas de fluidez en relacion al nivel

educativo de los participantes. Radanovic y cols. (2009) encuentran que dos tareas de fluidez
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semantica (animales y frutas) discriminaban adecuadamente los participantes con DCL con
alto nivel educativo de los participantes con EA. Ninguna de las dos tareas diferencio DCL
con nivel educativo bajo de EA. De manera complementaria, Kawano y cols. (2010)
encontraron que los resultados de fluidez seméantica fueron significativamente mas bajos en el
grupo que tenia de 0 a 9 afios de educacion que en el grupo de mas de 9 afios de educacion.
En fluidez fonoldgica no se encontraron diferencias significativas entre los grupos de DCL
segun su perfil educacional. Estos dos estudios confirman la influencia del nivel educativo en
el rendimiento en fluidez semantica y su relevancia a la hora de emplear la fluidez como
marcador de deterioro cognitivo.

Rolstad y cols. (2009)" comprobaron la influencia que tiene la reserva cognitiva,
utilizando el nivel educativo como marcador en la progresion a demencia mediante la
aplicabilidad de los biomarcadores. Examinaron una muestra de 112 participantes con DCL y
35 controles, correspondientes al estudio de DCL de Goteborg. Los participantes con DCL
que permanecieron estables y tenian mayor educacion, rindieron mejor cognitivamente y
tuvieron mayores niveles de concentracion de la proteina AP42 (relacionada con desarrollo de
EA) y menores niveles de t-tau, respecto a los participantes que progresaron a demencia.
Aquellos que progresaron a demencia y que tenian mayor educacion presentaban menores
niveles de concentracion de AP42 y rindieron en pruebas neuropsicologicas de forma
equivalente a los participantes con menor nivel educativo. Estos autores apoyan la hipotesis
del enmascaramiento de los sintomas de deterioro, pero ponen en duda que se produzca un
enlentecimiento de la tasa de declive. En otro trabajo que realizaron estos autores (Rolstad et
al., 2009°) con 66 participantes incluidos en el estudio de Goterborg, se centraron en
comparar las concentraciones AB42 en funcion de la reserva cognitiva de estos participantes
comparando esos resultados con una medicion realizada dos afios después. Las

concentraciones APB42 en la evaluaciéon de seguimiento decrecieron significativamente en
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participantes con alta reserva y media reserva pero no los que tenian baja reserva. Concluyen
que el nivel educativo se asociaria con el rendimiento cognitivo, pero no con la tasa de
declive en el proceso de deterioro.

Querbes y cols. (2009) también estudiaron el proceso de conversion a demencia
empleando un indice de medida del espesor cortical. Su objetivo era estudiar la relacion entre
el indice de espesor cortical normalizado, el nivel educativo y el proceso de conversion en
130 participantes controles sanos, 122 con DCL-a y 130 con EA. Del grupo de los DCL-a, 72
participantes evolucionaron a EA a los 24 meses. El indice de espesor normalizado predijo
correctamente la evolucion a EA del 76% de los participantes con DCL-a. Los participantes
con DCL-a que progresaron después de un afio a EA mostraron un nivel educativo
significativamente mayor que los convertidos antes de un afno. El nivel educativo tiene un
papel importante en el enlentecimiento de la progresion del deterioro.

Segun los estudios analizados, el nivel educativo ha demostrado ser una variable
importante a tener en cuenta dada su influencia en el rendimiento de los participantes cuando
se enfrentan a pruebas cognitivas. Esta influencia es ejercida mediante efecto de
enmascaramiento de los sintomas de deterioro. Este efecto, aunque es menos claro, parece
que también puede favorecer un enlentecimiento en la progresion de estos sintomas.

4.1.3. Inteligencia y DCL.

A pesar de que algunos autores han considerado la inteligencia como mejor indicador
de reserva cognitiva que la educacion (Schmand et al., 1997; Sumowski et al., 2010), en la
investigacion sobre DCL no es utilizado como unico indicador de reserva, sino que siempre
se ha considerado su efecto junto el de otros indicadores.

Solé-Padullés y cols. (2009) estudiaron la relacion entre las variables de reserva
cognitiva, la actividad cerebral y las caracteristicas estructurales cerebrales en 44

participantes mayores de 65 afios: 16 controles, 12 DCL-a y 16 con EA leve. En los grupos

63



DCL y EA se observaron correlaciones negativas significativas entre el volumen cerebral y el
subtest de vocabulario WAIS. Los participantes de estos grupos con mayor puntuacion en
esta subescala del WAIS mostraban un proceso neuropatologico mas avanzado, reflejado en
una mayor atrofia del cerebro.

En un estudio reciente con iméagenes por tensor de difusion obtenidas de 18 jovenes,
15 mayores sanos, 16 DCL-a y 15 EA, Arenaza-Urquijo y cols. (2011) estudiaron la reserva
de forma extensa, incluyendo entre sus indicadores el CI, medido con el subtest de
vocabulario de WAIS. Ademas utilizan otros indicadores de reserva como la puntuacion
conjunta de educacion y ocupacion (puntuacion con un rango de 0 a 7, en el que educacion
informal puntta 0, primaria 1, secundaria 2, superior 3 y ocupacioén no cualificada 0, manual
cualificada 1, cualificada no manual o técnico 2, profesional universitario 3 y director 4) y las
actividades de ocio, cognitivas, fisicas y sociales. Las correlaciones entre la reserva y la
integridad de la materia blanca fueron ajustadas por edad, género, rendimiento en memoria y
volumen cerebral. Los resultados mostraron que los participantes sin deterioro cognitivo
presentaron correlaciones negativas mas altas entre reserva e integridad de la materia blanca
que los participantes con un DCL-a y EA en éreas relacionadas con la edad, como la del giro
del cuerpo calloso. En participantes con DCL-a, fueron encontradas asociaciones negativas
entre reserva y anisotropia fraccional (en zonas que suelen danarse con la edad) en varias vias
mayores, siendo mas acusada que en el grupo de EA. Aunque los resultados longitudinales de
este estudio necesitan ser interpretados con cautela debido a la muestra reducida de
participantes con DCL, después de dos afios de seguimiento, todos los participantes que
progresaron a EA tuvieron puntuaciones en reserva altas, sugiriendo un vinculo entre la
reduccion de la integridad de la materia blanca, que es mayor en participantes con mas

reserva, y el riesgo de progresion a EA.
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Combinando los indicadores de actividad cognitiva e inteligencia, Fritsch y cols.
(2005) realizaron un estudio restrospectivo donde relacionan el rendimiento y la actividad
cognitiva en la juventud con la presencia de DCL o demencia en la vejez. En una muestra de
396 personas graduadas en un mismo instituto con una media de edad de 75 afos,
encontraron que un alto CI y una mayor actividad cognitiva en la adolescencia se asociaba
con un menor riesgo de deterioro. El analisis de regresion indica que existe la mitad de riesgo
de deterioro para las personas que se desvian un punto por encima de la media de CI que para
las personas que estan en la media. También encontraron menor riesgo de deterioro para las
personas que participaron en dos o mas actividades por afio, frente a las que participaron en
menos. Los resultados muestran asociaciones independientes de los dos indicadores con el
deterioro, siendo ligeramente mayor en el caso de la inteligencia.

La inteligencia ha demostrado ser un indicador importante de reserva cognitiva que
ejerce influencia en la demencia. En DCL siempre se ha estudiado su efecto junto a otros
indicadores de reserva cognitiva. No obstante, es posible afirmar que existe un efecto
independiente de esta variable en el rendimiento de los participantes con DCL.

4.1.4. Complejidad laboral y DCL.

Un indicador de reserva muy relacionado con el nivel educativo es la complejidad
laboral, entendida como la cantidad de recursos cognitivos necesarios para el desempefio de
la actividad profesional ejercida la mayor parte de la vida. Trabajando con ambos
indicadores, Garibotto y cols. (2008) estudian su influencia en el metabolismo de la glucosa
cerebral. Para ello, midieron con FDG-PET a 72 participantes con DCL-a, 242 con EA y 144
personas cognitivamente sanas. El nivel educativo se estudio a través del numero de afios
completados de educacion formal y la complejidad laboral mediante el protocolo del estudio
NEST-DD de Garibotto y cols. (2008) citado anteriormente. Ante un rendimiento similar, los

participantes con demencia o que evolucionaron a demencia y que contaban tanto con
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mayores niveles educativos como de complejidad laboral presentaban una reduccién del
metabolismo de la glucosa significativamente mayor.

En esta misma linea, Vemuri y cols. (2011) evaluaron la influencia de una medida de
enriquecimiento proporcionada por el nivel educativo y la complejidad laboral en el
rendimiento cognitivo utilizando el nimero de errores en el NART. Incluyeron en su estudio
109 participantes cognitivamente normales, 192 DCL-a y 98 con EA. En participantes con
deterioro cognitivo el test de lectura correlacionaba con la mayoria de medidas cognitivas.

En las investigaciones con DCL, se estudia el efecto de la complejidad laboral junto al
de otros indicadores. El nivel educativo es el indicador con el que se ha asociado con mayor
frecuencia, pues una mayor educacion suele facilitar el acceso a profesiones que requieren la
utilizacion de mas recursos cognitivos. Estos indicadores han demostrado tener un efecto
protector frente a la manifestacion clinica del deterioro. La complejidad laboral seria un
indicador que complementa al nivel educativo, aportando informacién mas completa sobre la
reserva cognitiva a lo largo del ciclo vital, teniendo en cuenta que la actividad laboral se
realiza una vez finalizados los afios de educacion formal y durante la mayor parte de la vida.

4.1.5. Actividades cognitivas y DCL.

La participacion en actividades cognitivas se considera un indicador de reserva
cognitiva y, por lo tanto, un factor protector frente al deterioro (Fritsch et al., 2005).

El grupo de Wilson seleccion6 este indicador de reserva para estudiar su relacion con
el DCL. En 2007, Wilson y cols. analizaron si la actividad cognitiva podia predecir la
incidencia de DCL en 627 adultos cognitivamente normales que pertenecian al grupo de
participantes en el proyecto Rush Memory and Aging, de los cuales 199 (31,7%)
desarrollaron DCL. Se utilizé un cuestionario ad-hoc sobre actividad cognitiva (pasadas y
recientes), y diferentes pruebas de evaluacién cognitiva, complementadas con un examen

post-mortem del cerebro de aquellos participantes que murieron durante el estudio. Los
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resultados indicaron que una actividad cognitiva frecuente se relacionaba con una reducida
incidencia de DCL. Sin embargo, las medidas obtenidas del analisis del AB42, los ovillos, los
cuerpos de Lewy y los infartos no fueron asociadas con las medidas de actividad cognitiva.
Los autores interpretan que una actividad cognitiva frecuente ayudaria a mantener la
eficiencia de los sistemas neuronales retrasando asi la aparicion de los sintomas de deterioro.

Este grupo de trabajo también estudio la influencia que tiene la participacion en
actividades cognitivas en la evolucion de DCL a demencia (Wilson et al., 2010). Realizaron
un estudio longitudinal de cohorte (Chicago Health and Aging Project) en el que evaluaron
cada 3 afios a 1157 participantes que no tenian demencia y que informaron de las actividades
cognitivas en las que participaban. De estos participantes, 395 desarrollaron DCL y 148
desarrollaron EA, el resto de participantes no presentaron deterioro en su evolucion durante el
estudio (5,7 anos de media). La tasa de declive global en personas que no tenian deterioro
cognitivo se redujo un 52% por cada punto adicional en la escala de actividad cognitiva. En
el grupo con DCL la tasa de declive no estaba relacionada con la actividad cognitiva,
mientras que en el grupo con EA la media de declive por afio incrementd un 42% por cada
punto en la escala de actividad cognitiva. Los autores concluyeron que las actividades
estimulantes para la mente en personas mayores parecen comprimir la morbilidad cognitiva
asociada con EA a través de un enlentecimiento de declive cognitivo antes del principio de
demencia y acelerandolo después, si bien esta comprension de la morbilidad no se
manifestaria de modo directo en el grupo con DCL. Sin embargo, al usar medidas compuestas
no es posible establecer diferencias entre el tipo de actividades ni las funciones cognitivas
implicadas.

La participacion en actividades cognitivas se plantea como un indicador importante de
proteccion frente al deterioro, manteniendo la eficacia de los sistemas neuronales de forma

que se pueda facilitar la compensacion neuronal. Sin embargo, si bien estos autores han
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podido comprobar que las actividades cognitivas influyen negativamente en la tasa de declive
de las personas que no presentan deterioro, no se ha demostrado que tenga influencia en la
tasa de declive de los participantes que evolucionan de DCL a demencia.

4.1.6. Actividades de ocio y sociales y DCL.

El primer estudio que contempla la influencia del constructo de reserva cognitiva en el
retraso de los sintomas de DCL es el de Verghese y cols. (2006). Estos autores analizan la
influencia de la participacion en actividades de ocio en el riesgo de desarrollar DCL-a.
Entrevistaron a 437 personas que no presentaban demencia ni DCL, preguntandole sobre la
frecuencia con la que participaban en 6 actividades de ocio (leer, escribir, hacer crucigramas,
jugar a juegos de mesa o cartas, conversaciones en grupo, o tocar un instrumento de musica).
Los resultados indican que una mayor participaciéon en actividades de ocio se asocia con
menor riesgo de desarrollar DCL-a. La tasa de estimacion de DCL-a es significativamente
mayor en aquellos participantes que tenian un punto en la escala que en aquellos con mas de
14 puntos, permaneciendo esta diferencia significativa después de ajustar la influencia de la
edad, el sexo, la educacion o la presencia de sintomas depresivos. Los autores hacen énfasis
en que las actividades de ocio pueden influir en diversas fases del proceso de demencia,
incluso, antes de hacerse patente el deterioro de la memoria, lo que podria explicarse por el
efecto de enmascaramiento de los sintomas que tiene la reserva cognitiva a través de un estilo
de vida activo y saludable.

Este estudio es el unico que evalua la influencia directa de la participacion en
actividades de ocio en distintas fases del proceso de deterioro, ofreciendo un prueba mas del

efecto enmascarador de la reserva cognitiva.
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4.2. Propuesta de un modelo de integracion

En los estudios citados en el punto 4.1 se destaca la importancia de las principales
variables asociadas a la reserva cognitiva, como modificadoras o enmascaradoras de la
manifestacion de los sintomas de deterioro, incluyendo el rendimiento en tareas cognitivas. A
través de estos indicadores, podemos obtener una aproximacion al concepto y a la medida de
reserva cognitiva que, a pesar de ser indirecta, puede ser eficaz en el estudio y la prevencion
del DCL. Como se ha expuesto, el nivel educativo se presenta en todos los estudios como una
variable so6lida como indicadora de la proteccion contra el declive cognitivo general y
también en 4reas cognitivas concretas como la memoria. Ademas, destaca como una variable
relevante desde la deteccion precisa del DCL y durante todo el proceso de deterioro. La
complejidad laboral y la participacién en actividades cognitivas desde la juventud también
destacan como importantes indicadores de reserva, mostrando tanto un efecto protector
independiente contra el deterioro como un efecto conjunto con el nivel educativo. Un estilo
de vida activo, que incluya actividades cognitivas (leer, escribir, escuchar musica, pintar...),
fisicas (pasear) y sociales (participacion en actividades sociales, voluntariado...) y que se
practiquen con cierta frecuencia durante la vida pueden retrasar la aparicion de patologia
asociada al deterioro. Teniendo en cuenta estos trabajos, se puede otorgar un papel
importante a la actividad intelectual en el DCL, ya que los datos muestran que las personas
con mayor reserva cognitiva (mayor nivel de educacion, mayor nivel de inteligencia, mayor
nimero de actividades cognitivas...) compensan con mayor facilidad las funciones que poco
a poco resultan dafiadas fruto del comienzo del deterioro cognitivo.

Partiendo de los resultados encontrados en la literatura y expuestos anteriormente se
propone un modelo de integracion que intenta explicar el efecto que la reserva cognitiva

tendria en el DCL.
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La relacion entre DCL y reserva cognitiva se podria explicar a partir de un modelo
que exprese el proceso del deterioro y lo asocie con determinados niveles de reserva
cognitiva. En este modelo se integraria el modelo del umbral con el concepto de DCL como
estado intermedio entre el envejecimiento cognitivo normal y el deterioro cognitivo propio de
las demencias.

En Lojo-Seoane, Facal, y Juncos-Rabaddn (2012) se representa el proceso de
evolucion de dos personas con DCL: una con alta reserva cognitiva (curva A) y otra con baja
reserva cognitiva (curva B) (Figura 2). El eje vertical representa el grado de deterioro
cognitivo en tres grandes estadios (envejecimiento normal, DCL y demencias), y el eje
horizontal representa el proceso de evolucion temporal.

Como se puede observar en la figura, la curva B muestra una pendiente mas
pronunciada en su inicio, indicando un proceso mas rapido de deterioro entre el
envejecimiento normal y el DCL y entre el DCL y las demencias. En la curva A, por el
contrario, la pendiente inicial es menos pronunciada indicando el papel protector de la reserva
cognitiva entre envejecimiento normal, el DCL y el inicio de demencias, mientras que la
pendiente final es mds pronunciada que en la curva B indicando un caida mayor en el grado
de deterioro.

Estas divergencias en la evolucion se pueden explicar porque las personas con baja
reserva, no cuentan con el efecto protector de la reserva cognitiva, por lo que, cuando la
patologia cerebral se manifiesta, no pueden poner en marcha estrategias de compensacion que
eviten la manifestacion de los sintomas. Por ello, se presenta ese deterioro acusado en el
inicio del proceso, siendo, posteriormente, mas gradual hasta el final. Sin embargo, en el caso
de la persona con DCL que tiene alta reserva cognitiva, aunque presente deterioro cerebral
caracteristico de la enfermedad a nivel cerebral, no lo manifiesta porque pone en

funcionamiento estrategias de compensacion hasta que el grado de deterioro cause un dafio
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cerebral tan grande como para que no sea posible realizar esa compensacion. Por eso, en este
caso, se presenta un deterioro mucho mas acusado al final del proceso de deterioro que en el

caso de la persona con DCL con bajo nivel de reserva cognitiva.

Normal

Grado
de

deterioro DCIL
cognitivo

Demencia

Proceso de deterioro

Figura 2. Comparacion de dos personas con DCL teniendo en cuenta su reserva cognitiva.

Los resultados incluidos en los estudios referenciados parecen apoyar, al menos
parcialmente, este modelo. Varios estudios destacan el efecto protector de los indicadores de
reserva cognitiva en el DCL (Fritsch et al., 2005; Kawano et al., 2010; Radanovic et al.,
2009; Solé-Padullés et al., 2009; Verghese et al., 2006). Este efecto protector seria
consecuencia de las estrategias de compensacion facilitadas por la reserva cognitiva (Bosch et
al., 2010). Estas mismas estrategias serian las facilitadoras de un deterioro cognitivo mas
lento en el proceso de deterioro, ya que permitirian mantener la eficiencia de los sistemas

neuronales (Querbes et al., 2009; Wilson et al., 2007).
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Objetivos e Hipotesis

Tal y como se indica en la introduccion, el objetivo de este estudio es analizar la
influencia que tiene la reserva cognitiva en la manifestacion de los sintomas de DCL.
Teniendo en cuenta el modelo de reserva cognitiva planteado anteriormente, se pretenden
conseguir los siguientes objetivos especificos:

Objetivo 1. Comprobar la relacién existente entre la reserva cognitiva y el
rendimiento cognitivo a partir de una muestra de participantes con DCL y controles.

Objetivo 2. Analizar como se relacionan los factores de reserva cognitiva con el
rendimiento cognitivo.

Objetivo 3. Estudiar como se agrupan los indicadores de reserva y de rendimiento
cognitivo.

Objetivo 4. Estudiar si existen diferencias entre los distintos grupos de DCL en los
distintos indicadores de reserva cognitiva y en rendimiento.

Objetivo 5. Estudiar si existen diferencias entre los distintos grupos de quejas
subjetivas de memoria en los distintos indicadores de reserva cognitiva y en rendimiento.

En relacion a los objetivos propuestos, se plantean las siguientes hipotesis:

Hipdtesis 1: Las personas con mayor reserva cognitiva tendran mejor rendimiento
cognitivo tanto en tareas de rendimiento cognitivo general, como en pruebas de rendimiento
cognitivo especificas de memoria episdédica y memoria de trabajo. Esto se traduciria en un
efecto indirecto de la memoria de trabajo en las demas pruebas de rendimiento.

Hipotesis 2: La reserva cognitiva tendra un efecto indirecto sobre el rendimiento
cognitivo general y la memoria episodica a través de la memoria de trabajo, al ser esta una
medida de los recursos de procesamiento de los que dispone el individuo.

Hipdtesis 3. Las personas con mayor reserva cognitiva tienen menor probabilidad de

manifestar DCL, hipotetizando un mayor efecto de los indicadores relacionados con el nivel
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educativo debido a su implicacion en el desarrollo de un mayor nimero de actividades
cognitivas complejas a lo largo de la vida.

Hipotesis 4. Las medidas de inteligencia cristalizada se agruparan con los indicadores
que estan mas relacionados con la educacion, mientras que los indicadores relacionados con
la participacion en actividades constituiran otro factor.

Hipdtesis 5: Existiran diferencias en la manifestacion de los distintos subtipos de DCL
dependiendo del grado de reserva cognitiva de la persona.

Hipdtesis 6. Las quejas subjetivas de memoria seran mas frecuentes en personas con
mayor reserva cognitiva lo que podria estar indicando un mayor grado de compensacion de la

patologia.
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Metodologia

6.1. Procedimiento

Como se ha comentando en la introduccion de esta tesis, la muestra inicial
corresponde con la muestra de un proyecto titulado "Estudio longitudinal sobre marcadores
cognitivos en el envejecimiento cognitivo normal, el Deterioro Cognitivo Ligero y la
Enfermedad de Alzheimer". La recogida de datos ha sido posible mediante la coordinacion
del grupo de investigacion de la Facultad de Psicologia de la Universidad de Santiago de
Compostela y los facultativos del Servicio de Atencion Primaria del "Servizo Galego de
Saude" (SERGAS). El estudio contd, ademas, con el consentimiento del Comité ético de
Investigacion de Galicia.

Los participantes fueron derivados por los propios profesionales de cada centro. Para
asegurar la correcta seleccion de la muestra, los profesionales contaban con un protocolo
donde se exponen los criterios de inclusion, las tareas que se llevaran a cabo en el estudio y
los objetivos del mismo. Para efectuar una derivacion controlada de los participantes, se
solicitd a los profesionales que se encontraban en los centros en los que se lleva a cabo la
recogida de datos, que firmaran una hoja de derivacion solicitando la participacion de la
persona en el estudio. El profesional correspondiente le indicaria a cada participante que, en
breve, se pondrian en contacto con ¢l de manera telefonica para concertar la cita
correspondiente.

De esta manera, un profesional de la Psicologia entrenado en el manejo
correspondiente de las pruebas que se utilizan en el estudio, se ponia en contacto con los
participantes para citarlos en sus correspondientes Centros de Salud localizados en diferentes
zonas de Santiago de Compostela (Ambulatorio Concepcion Arenal, Centro de Salud de

Fontifias y Centro de Salud de Vite) y Vigo (Centro de salud de Coia y Centro de Salud
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Pintor Colmeiro). Las consultas se realizaron en lugares reservados al estudio, en donde se
garantizaba el aislamiento acustico suficiente asi como las condiciones de iluminacion y
temperaturas adecuadas.

Dentro del proyecto general, se realizaron 3 sesiones con una duraciéon media de 90
minutos cada una. En la primera sesion se utilizaron cuestionarios de recogida de datos
sociodemograficos, pruebas de medida de rendimiento cognitivo general y de memoria. En la
segunda y tercera sesion se exploran areas cognitivas mdas concretas como memoria
episodica, memoria de trabajo, inteligencia cristalizada, lenguaje, atencion etc. El orden de
administracion de las pruebas, dentro de cada sesion, varia de acuerdo a un procedimiento de
contrabalanceo.

A continuacion se describen las pruebas seleccionadas para el presente estudio.

6.2. Materiales
De los instrumentos utilizados en el proyecto "Estudio longitudinal sobre marcadores

cognitivos en el envejecimiento cognitivo normal, el Deterioro Cognitivo Ligero y la
Enfermedad de Alzheimer" en el que se basa esta tesis, se han seleccionado un serie de
medidas de reserva cognitiva y de rendimiento cognitivo para llevar a cabo este estudio. A
continuacion se exponen las medidas seleccionadas.

6.2.1. Medidas de reserva cognitiva.

Las medidas de reserva cognitiva que se exponen a continuacidon se resumen en la

Figura 3.

76



[ MEDIDAS DE RESERVA COGNITIVA ]

{ ANOS DE ESCOLARIZACION

p

COMPLEJIDAD LABORAL

—

HABITOS DE LECTURA

—

—

[ ACTIVIDADES CULTURALES

[ INTELIGENCIA CRISTALIZADA

I 1
[ Prueba de vocabulario de Peabody ] [ Subescala WAIS de vocabulario ]

)
)
)
ACTIVIDADES SOCIALES |
)
)

Figura 3. Medidas de reserva cognitiva utilizadas en este estudio.

6.2.1.1. Indicadores de reserva cognitiva extraidos del protocolo de recogida de
datos sociodemogrificos.

En el protocolo de recogida de datos sociodemograficos (Anexo) se recoge
informacion sobre algunos de los indicadores de reserva cognitiva que se utilizan como
medidas en este estudio.

Los afos de educacion es una de estas medidas. Se recogen a partir de la informacion
facilitada por los participantes sobre la cantidad de afios de educacion formal recibidos.

Otra de las medidas de reserva cognitiva recogidas es la complejidad laboral. En este
caso, se pregunta por la profesion a la que los participantes han dedicado la mayor parte de su
vida y posteriormente se clasifica segin el protocolo del proyecto NEST-DD (Garibotto et
al., 2008), clasificando la ocupaciéon segiin su complejidad: 1, sin ocupacion; 2, obrero no
calificado; 3, ama de casa; 4, obrero calificado, comerciante, bajo nivel de funcionario,
empleado, empleado de una pequefia empresa, trabajo de oficina o ventas personales; 5, nivel
medio de funcionario o de gestion, propietario de una pequefia empresa, académico, o un
especialista en una posicion subordinada; 6, alto funcionario o de direccidon, posicion

académica superior, autbonomos con alto grado de responsabilidad.
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Otro indicador de reserva que se tiene en cuenta es la frecuencia de habitos de lectura,
a partir de la informacion que los participantes facilitan sobre la frecuencia con la que leen el
periddico o revistas. Las opciones de respuesta en este caso se disponen en una escala de 1 a
4, donde 1, se corresponde a nunca; 2, una vez por semana; 3, una o dos veces por semana; y
4, todos los dias.

Se pregunta también por la frecuencia con la que los participantes asisten a actos
sociales como fiestas, comidas, excursiones, reuniones... Las opciones de respuesta, en este
caso, también se ordenan en una escala de 1 a 4, donde 1, se refiere a nunca; 2, pocas veces;
3, muchas veces; y 4, siempre.

El ultimo de los indicadores de reserva cognitiva recogidos en este protocolo se
obtiene de la informacién facilitada por los participantes sobre su pertenencia a alguna
asociacion cultural y la participacion en sus actividades, asi como la frecuencia con la que lo
hace. Las opciones de respuesta son de 1 a 4, siendo 1, nunca; 2, pocas veces; 3, muchas
veces; y 4, siempre.

Ademéas de la informacion sobre los indicadores de reserva citados, en este protocolo
también se recogen otros datos de interés como son: edad, estado civil, la situacion familiar,
la existencia de antecedentes con problemas de memoria y el indice de comorbilidad de
Charlson, que es una escala de prediccion de mortalidad en funciéon de las patologias que
presenta la persona.

6.2.1.2. Tareas de vocabulario.

El conocimiento del vocabulario, como una medida de inteligencia cristalizada, se
evaltia en este estudio mediante dos pruebas: la subescala WAIS de vocabulario y la prueba
de vocabulario de imégenes Peabody.

El subtest de vocabulario WAIS se incluye dentro de la Escala de Inteligencia de

Wechsler para Adultos (Wechsler, 1988). Esta compuesto por 40 palabras que el investigador
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debe ir leyendo y esperar un tiempo entre cada una para que el participante ofrezca una
definicion para ellas. Mide esencialmente la capacidad de expresar y explicar el significado
de palabras. Logicamente, estas habilidades estan relacionadas con otras como la inteligencia
cristalizada, la capacidad de aprendizaje y la memoria a largo plazo.

El sistema de puntuacion sigue las siguientes pautas: se puntua con 2 puntos las
definiciones acertadas y abstractas; con 1 punto las definiciones descriptivas, concretas,
funcionales o vagas; con 0 puntos las definiciones en las que el participante no muestra una
comprension razonable de la palabra o bien la ausencia de definicion de la misma. La
administracion de la prueba finaliza cuando se punttia con 0 cinco palabras consecutivas. De
la suma de las puntuaciones se obtiene la puntuacion total de la prueba.

Esta prueba demanda, ademas de un conocimiento preciso de las palabras, una
habilidad para expresar el concepto con las palabras adecuadas. Es decir, no es solamente una
prueba de comprension del vocabulario, sino también de expresion y dominio verbales.

Otra prueba utilizada para la valoracion del conocimiento del vocabulario es el test de
vocabulario de imagenes Peabody que es una adaptacion del Peabody Picture Vocabulary
Test-Revised (Dunn & Dunn, 1981). En €l se aplican 100 laminas precedidas por 3 items de
practica. En cada lamina hay cuatro ilustraciones, sencillas, en blanco y negro, organizadas
en forma de seleccion multiple (numeradas de 1 al 4). La tarea consiste en que el participante
seleccione la lamina (diciendo su numero en voz alta) que mejor ilustra el significado de la
palabra que el examinador le presenta oralmente. Tanto si la respuesta es correcta como si es
incorrecta, el examinador apunta el numero de la ldmina que selecciona el participante. Si el
participante comete 6 errores en el tramo de 8 items, se cesa la administracion de la prueba.
Cada respuesta correcta se valora con un punto y, finalmente, la puntuacion total se calcula a

partir de la suma de todas ellas.
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6.2.2. Medidas de evaluacion cognitiva.

Las medidas de valoracion de rendimiento cognitivo se seleccionaron con el objetivo de
realizar una valoracidon cognitiva general con pruebas de medida de cribado o medias
globales. Pero también se realiza una valoracidon cognitiva mas exhaustiva de areas mas
especificas de rendimiento como la memoria episddica y la memoria de trabajo. Estas

medidas de rendimiento cognitivo que se exponen a continuacion se resumen en la Figura 4.
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Figura 4. Medidas de rendimiento cognitivo utilizadas en este estudio.

6.2.2.1. Mini-Mental State Examination (MMSE).

Es una prueba muy utilizada para cuantificar el deterioro cognitivo y vigilar su
evolucion, sobre todo en personas mayores. Fue creada en 1975 por Folstein y sus
colaboradores con la idea de que fuese un instrumento sencillo de administrar y facil de
comprender para la persona que se le administra. Ademas es una herramienta de evaluacion
relativamente répida, entre 5 y 10 minutos, que permite sospechar déficit cognitivo. Su

puntuacion total méxima es de 30 puntos y consta de 11 preguntas que abarcan cinco
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funciones cognitivas superiores: orientacion, retencion, atencion y calculo, memoria y
lenguaje.

Para la clasificacion de los participantes dentro de los grupos DCL o control, se
tuvieron en cuenta las puntuaciones normativas para su grupo de edad y nivel educativo
adaptadas a la poblacion espanola (Lobo et al., 1999). También se calcularon las
puntuaciones de corte para poder clasificar a los participantes en los distintos tipos de DCL.
Su célculo se realiz6 a partir de las puntuaciones de Lobo y cols., aplicando los criterios
propuestos por Petersen (2004) en donde los participantes se situarian 1,5 DT por debajo de
grupo de edad y nivel educativo. Los participantes con puntuaciones totales inferiores a 20
fueron excluidos del estudio.

6.2.2.2. Examen Cognitivo Cambridge (CAMCOG).

El CAMCOG forma parte de una bateria mas amplia The Cambridge Mental
Disorders of the Elderly Examination (CAMDEX) (Roth et al. 1986) que contiene otras dos
secciones: una entrevista clinica estructurada sobre la sintomatologia actual, los antecedentes
y la historia de la persona evaluada y una entrevista estructurada con un familiar.

El CAMCOG es un instrumento muy utilizado en el cribado e identificacion de etapas
pre-clinicas (Fountoulakis, Tsolaki, & Kazis, 2001; Huppert et al., 1996; Schmand, Walstra,
Lindeboom, Teunisse, & Jonker, 2000). Se ha mostrado que posee un adecuado nivel de
sensibilidad y especificidad para diferenciar participantes sanos y DCL (Nunes et al., 2008;
Van Hout et al., 2001). Consiste en un examen cognitivo consistente en 67 items que valoran
el deterioro cognitivo global en personas mayores. Evaltia un amplio rango de funciones
cognitivas necesarias para el diagndéstico de demencia que incluyen: orientacion
temporoespacial, memoria, lenguaje, atencidbn y concentracidn, percepcion, praxias,
pensamiento abstracto y percepcion visual. Ademads, también valora dominios dentro de cada

area cognitiva. El area de lenguaje incluye comprension lectora, expresion, denominacion,
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repeticion, fluidez verbal y lenguaje espontdneo. Los items de memoria incluyen una
evaluacion de fijacion de la informacion, memoria a corto y largo plazo y reconocimiento. La
valoracion de praxis incluye copia y dibujo, escritura espontanea y dictada y praxis ideacional
e ideomotora.

En nuestro contexto, Lozano-Gallego, Vilalta-Franch, Llinas-Regla, y Lopez-Pousa
(1999) realizaron una adaptacion de esta prueba y la analizaron obteniendo una puntuacion de
corte total més adecuada de 59/60. En este estudio comprobaron que la educacion, el sexo y
el diagndstico clinico correlacionaba con la puntuacion total en esta prueba (0,7061) de forma
significativa (p<0,0001). Los resultados en el rendimiento en las é4reas de orientacion
temporal, memoria, atencién y percepcion han resultado significativos (0,0001) para la
clasificacion correcta de los participantes en un 82,56% de los casos.

El CAMCOG proporciona subescalas de puntuaciones para cada area cognitiva, al
igual que una puntuacion total con un méaximo de 107 puntos. Como no existen baremos
adecuados en espafol que tengan en cuenta la edad y el nivel educativo, se han utilizado las
puntuaciones obtenidas en el estudio para comparar entre si los grupos y comprobar la
presencia de diferencias entre las distintas dreas cognitivas, tomando como grupos de
referencia los grupos control.

6.2.2.3. Tarea de evaluacion de la memoria episéddica.

El TAVEC es una adaptacion espanola del California Verbal Learning Test (Delis,
Kramer, Kaplen, & Ober, 1987) realizada por Benedet y Alejandre (1998). Consta de una
lista de aprendizaje (lista A), una lista de interferencia de estructura similar (lista B) y una
lista de reconocimiento. La lista A y B constan de 16 palabras que podrian clasificarse en
cuatro categorias semanticas diferentes. Por otro lado, la lista de reconocimiento consta de un

total de 44 palabras en la que se mezclan las 16 palabras de la lista A, palabras de la lista B,
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palabras que se relacionan fonéticamente 6 semanticamente con las que aparecen en la lista A
y palabras que no tienen ninguna relacion.

Inicialmente, el evaluador debe leer 5 veces las palabras de la lista A y cada vez que
se lee, el evaluado debe enumerar todas las palabras que recuerda de esta lista (recuerdo libre
inmediato). Tras leer la lista A las cinco veces de forma consecutiva, se pasa inmediatamente
a la lectura de una nueva lista (lista B). Esta lista B solo se lee una vez y el participante debe
recordar también todas las palabras que pueda de esa lista. Una vez que ha recordado las
palabras de la lista B, se le vuelve a preguntar por las palabras que recuerda de la lista A
(recuerdo libre a corto plazo). Una vez realizado el recuerdo libre a corto plazo, se vuelve a
preguntar por la lista A pero esta vez, se ofrecen claves para ello. Las claves consisten en
decirle los nombres de las categorias en las que estan clasificadas las palabras de la lista
(recuerdo con claves a corto plazo). Luego se deja transcurrir unos 20 minutos en los que el
participante puede realizar otra tarea, y se le vuelve a preguntar por la lista A en modo de
recuerdo libre (recuerdo libre a largo plazo) y seguidamente, utilizando las claves o
categorias (recuerdo con claves a largo plazo). Para finalizar, el evaluador lee la lista de
reconocimiento y cada vez que lee una palabra el evaluado debe responder si esa palabra
estaba presente en la lista A o si cree que no estaba.

La prueba permite registrar las puntuaciones directas en recuerdo libre y con claves a
corto y largo plazo que son las medidas que se utilizardn en este estudio como medidas de
rendimiento en esta tarea. Ademads, también permite analizar el empleo de estrategias
utilizadas (semanticas y serial) y el reconocimiento.

6.2.2.4. Tareas de evaluacion de la memoria de trabajo.

En este estudio se utilizardn dos tareas destinadas a la evaluacion de la memoria de
trabajo de los participantes: la tarea de amplitud para contar y la tarea de amplitud de

escuchar.
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La tarea de amplitud para contar (Case et al., 1982) es una prueba de memoria de
trabajo que consta de dos partes: un archivo en formato Microsoft Office Powerpoint 2000
que se le presentara al participante y una hoja de registro de respuesta para el evaluador. El
participante debe situarse delante del ordenador donde se le presentard el Powerpoint que
consta de 5 series con tres bloques cada uno. Cada bloque contiene determinado niimero de
items que el evaluado debe recordar. A medida que avanza la prueba, se van superando las
series que van desde el recuerdo de dos items hasta la Ultima serie que debe recordar en la
que cada bloque contiene 6 items. Los items se corresponden con diapositivas donde se
presentan tres tipos de estimulos en cualquier punto de la pantalla: circulos azul oscuro,
circulos azul claro y cuadrados azul oscuro. El participante debe ir contando y reteniendo el
numero de circulos azul oscuro (estimulos objetivo) de cada diapositiva, a la vez que ignora
los estimulos distractores (circulo azul claro y cuadrados azul oscuro). Cuando se finaliza
cada bloque, se presenta una pantalla que contiene un nimero de asteriscos correspondientes
al numero de items que deben recordar y el participante debe decir en voz alta la cantidad de
circulos azul oscuro que habia en cada diapositiva en el mismo orden que se presentaron. El
experimentador controla el tiempo de exposicion de cada diapositiva de manera que, en
cuanto el participante finaliza el procesamiento y emite la respuesta, acciona el boton
izquierdo de un raton inaldmbrico y se presenta la siguiente diapositiva.

El participante debe recibir las instrucciones precisas de como va a transcurrir la
prueba y estas instrucciones deben ilustrarse con 3 ejemplos que también contiene el
Powerpoint antes de que comiencen los items de evaluacion. La tarea finaliza cuando el
participante comete tres errores dentro de un mismo bloque pero siempre se debe continuar
con la prueba hasta que finalice esa serie. Es decir, aunque el participante cometa los tres
errores en el primer bloque de una serie, se debe continuar pasando la prueba hasta que

finalice esa serie.
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La prueba se aplica con la ayuda de una hoja de registro. En esta hoja se recogen los
nimeros correspondientes a cada item en el orden que aparece en la presentacion digital, de
modo que le sirvan al experimentador de referencia para la correccion. El experimentador
debe apuntar la respuesta que da el participante respetando el orden en el que lo dice, puesto
que si un item de respuesta no respeta el orden presentado se considera un error. Una vez
rematada la prueba se anota al final cudl fue la Gltima serie que logré completar sin cometer
ningun error, los aciertos de cada item registrando el numero total de aciertos de la prueba y
el porcentaje de respuestas acertadas por cada bloque, asi como el porcentaje total de aciertos
en la prueba. En este estudio se utilizaran las medidas correspondientes al nimero de series
completadas y al nimero total de items correctos.

Otra de las tareas utilizadas en este trabajo para la valoracion de la memoria de trabajo
es la tarea de amplitud de escuchar (Daneman & Carpenter, 1980).

La tarea de amplitud de escuchar es una prueba de memoria de trabajo que se divide
en cinco series de tres bloques cada una. Cada bloque contiene un determinado niimero de
frases que ird aumentando en cada serie desde 2 hasta 6. El evaluador debe leer cada frase y
cuando finaliza de leer cada una, el participante debe decir si es verdadera o falsa. Al mismo
tiempo, la persona evaluada debe retener la ultima palabra de cada frase porque, una vez
leidas las frases correspondientes a ese bloque, el experimentador le pedira que las recuerde
en el mismo orden en el que aparecieron. Por ejemplo, si el experimentador dice “las naranjas
salen del mar”, el participante debe responder “falso”. A continuacion el experimentador
leerd otra frase: “las rosas producen olor”, en este caso, el participante debe decir
“verdadero”. Como éste es un ejemplo de la primera serie, finalizaria aqui este bloque y se
preguntaria por la ultima palabra de cada frase en el mismo orden, por lo que el participante
debe contestar: “mar” y “olor”. En este caso, el estimulo objetivo es la ultima palabra de cada

frase.
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Una vez superados los tres bloques, se va aumentando el nivel desde el recuerdo de
tres bloques de dos items hasta la ultima serie que debe recordar tres bloques de 6 items. La
tarea finaliza cuando el participante comete tres errores dentro de un mismo bloque. Aunque
se cometan los tres errores en el primer bloque de una serie, se debe continuar pasando la
prueba hasta que finalice esa serie. El participante debe recibir, previamente, las instrucciones
precisas de como va a transcurrir la prueba y estas instrucciones deben ilustrarse con 3
ejemplos compuestos por 3 bloques de dos items cada uno.

El evaluador cuenta con una plantilla por la que se puede guiar a la hora de leer las
frases correspondientes en cada caso. En el transcurso de la prueba debe ir anotando la
respuesta de verdadero/falso que efectua el participante para cada frase, asi como la respuesta
y el orden de las palabras objetivo por las que se le pregunta. Una vez finalizada la
evaluacion se deben efectuar las siguientes correcciones: se anota al final cual fue la ultima
serie que logré completar sin cometer ningun error. También se debe registrar el nimero total
de items contestados correctamente y por ultimo, el porcentaje de respuestas correctas, tanto
por bloque, como en el total de la prueba. Para este trabajo se utilizardn las medidas

correspondientes al numero de series completadas y al nimero total de items correctos.

6.3. Participantes

La muestra total de este estudio se compone de 699 participantes derivados por los
profesionales de atencion primaria de los Centros de Salud citados anteriormente. De esta
muestra, se realiz6 una seleccion teniendo en cuenta unos criterios de inclusion y exclusion.
Los criterios de inclusion para la participacion en este trabajo fueron: edad minima de 50
afios, presencia de quejas subjetivas de pérdida de memoria y la ausencia de demencia u otras
enfermedades neuroldgicas. Fueron utilizados como criterios de exclusion de participantes

los siguientes: diagnostico previo de depresion u otras alteraciones psiquiatricas atendiendo a
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los criterios del DSM- 1V, diagnostico previo de probable EA u otro tipo de demencia segun
los criterios NINCDS-ADRDA y DMS-IV, haber sufrido accidentes cerebrovasculares o
intervenciones neuroquirurgicas endocraneales, estar recibiendo tratamiento de
quimioterapia, diabetes, presentar alteraciones sensoriales o motoras que puedan interferir en
el normal desempefio de las tareas propuestas y el consumo de sustancias que afecten al
normal desempefio de las tareas.

Una vez aplicados estos criterios de inclusion y exclusion, la muestra total resultante
fue de 326 participantes, de los cuales 108 eran hombres y 218 mujeres. El resto de
participantes fueron descartados del estudio por presentar uno o mas criterios de exclusion,
no completar el conjunto de las pruebas y/o presentar puntuaciones extremas en algunas de
las tareas.

El proceso de clasificacion de los participantes por grupos se llevo a cabo siguiendo
los criterios de Petersen (Petersen, 2004; Winblad et al., 2004) y de Dubois y cols. (Dubois &
Albert, 2004; Gauthier et al., 20006), segtn los cuales, se tiene en cuenta las quejas subjetivas
de memoria corroboradas por un informante, su rendimiento cognitivo general y su
rendimiento en memoria, especialmente, en recuerdo libre a corto plazo y /o recuerdo con
claves a corto plazo. Las quejas subjetivas de memoria se evaluaron mediante una version
abreviada del Cuestionario de Quejas Subjetivas de Memoria (QQSM) (Benedet &
Seisdedos, 1996). Para evaluar el rendimiento cognitivo general se ha utilizado el MMSE,
prueba de la que existen puntuaciones normativas por afios y nivel educativo (Lobo et al.,
1999). Esta evaluacion se complementd con el CAMCOG que permiti6 realizar una
evaluacion de diferentes areas cognitivas: orientacion, lenguaje, memoria, atencion, praxis,
pensamiento abstracto y percepcion. Para la evaluacion de la memoria se utilizo el TAVEC

empleando las medidas de recuerdo libre a corto plazo (RL-CP), recuerdo con claves a corto
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plazo (Rcl-CP), recuerdo libre a largo plazo (RL-LP) y recuerdo con claves a largo plazo
(Rcl-LP) siguiendo las recomendaciones de Dubois y Albert (2004) y Gauthier y cols. (2006).

Teniendo en cuenta los resultados obtenidos en estas pruebas, se llevd a cabo la
clasificacion de los participantes en 6 grupos. En la Tabla 1 se presentan sus caracteristicas
sociodemograficas. Se formo tres grupos de participantes con DCL. El grupo més numeroso
es el correspondiente a los participantes con DCL multidominio amnésico (DCL-ma), que
incluye a los participantes que cumplian los siguientes criterios (Petersen, 1999): (a) quejas
subjetivas de memorias corroboradas por un informante; (b) rendimiento cognitivo general
con puntuaciones superiores a 20 pero por debajo de 1,5 DT respecto a su grupo de edad y
nivel educativo en la version espafiola del MMSE; (c) confirmacion de que el bajo
rendimiento cognitivo afecta a varios dominios evaluados con el CAMCOG; y (d)
rendimiento en memoria 1,5 DT por debajo de su grupo de edad en las medidas de Recuerdo
libre a corto plazo (RL-CP) y Recuerdo con claves a corto plazo (Rcl-CP) del TAVEC.

Otro de los grupos DCL es el DCL multidominio no amnésico (DCL- mna). Se
incluyen en ¢l los participantes que cumplen los siguientes criterios: (a) quejas subjetivas de
memoria corroboradas por un informante; (b) rendimiento cognitivo general por debajo de
1,5 DT respecto a su grupo de edad y nivel educativo segin las normas de Lobo y colegas
para la version espafiola del MMSE (Lobo et al., 1999); (c) confirmacién de que el bajo
rendimiento cognitivo afecta por lo menos a dos dominios evaluados con el CAMCOG-R,
que no sean la memoria; y (d) rendimiento en memoria normal en relacién con su grupo de
edad las medidas del TAVEC.

El ltimo de los grupos DCL formados es el DCL amnésico (DCL-a). Se incluyen en
¢l los participantes que cumplen los siguientes criterios: (a) quejas subjetivas de memoria

corroboradas por un informante; (b) rendimiento cognitivo general normal con respecto a su
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grupo de edad y nivel educativo en la version espanola del MMSE; y (c¢) rendimiento en
memoria 1,5 DT por debajo de su grupo de edad en las medidas de del TAVEC.

También se han clasificado en tres grupos a los participantes controles teniendo en
cuenta sus quejas subjetivas. De este modo, se obtiene un grupo control con altas quejas (C-
aq) formado por personas que no presentaban deterioro cognitivo general ni de memoria y se
clasificaron en este grupo porque tenian quejas de memoria que se situan por encima del
percentil 75 (Puntuaciones >20) de todos los participantes controles en el QQSM (version
informante).

Se forma también un grupo control intermedio al que se denomina control medias
quejas (C-mq) y que clasifica a participantes que no presentaban deterioro cognitivo general
ni de memoria y presentaban quejas de memoria que se situan entre el percentil 50 y 25
(Puntuaciones iguales a 16, 17, 18 y 19) de todos los participantes controles en el QQSM
(version informante).

Por ultimo, se forma un grupo control bajas quejas (C-bq). En este caso, son
participantes que no presentaban deterioro cognitivo general ni de memoria y se clasificaron
en este grupo porque tenian quejas de memoria que se sitian por debajo del percentil 25
(Puntuaciones <15) de todos los participantes controles en el QQSM (version informante).

En la Tabla 1 se observa que existen diferencias significativas entre el grupo DCL-ma
comparado con el grupo C-mq, siendo el grupo DCL-ma de mayor edad, y entre el grupo de
C-bq y el grupo de C-mgq, siendo el grupo de C-bq de mayor edad. En cuanto al indice de
comorbilidad se han encontrado diferencias significativas entre las medias a nivel global,
F40172,2; p<0,042, si bien las comparaciones post-hoc no muestran diferencias
significativas entre los grupos. No se encontraron diferencias significativas entre los grupos

en cuanto al estado civil, la convivencia o los antecedentes familiares.
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Tabla 1
Descripcion de la muestra por grupos de clasificacion, incluyendo la media y desviacion tipica (entre

pareéntesis) para edad y el indice de comorbilidad

Grupo DCL-ma DCL-mna DCL-a C-aq C-mq C-bq
N 44 25 35 73 96 53
Edad 70,27 65,28 67,54 66,61 63,86 68,60
Sexo
Hombres 14 2 17 20 32 23
Mujeres 30 23 18 53 64 30
Estado civil
Soltero 5(11,4%) 1(4%) 3 (8,6%) 2 (2,7%) 4 (4,2%) 2 (3,8%)
Casado 27 (61,4%) 16 (64%) 27(77,1%) 53 (72,6%) 74 (77,1%) 38 (71,7%)
Viudo 8(18,2%) 7 (28%) 4(11,4%) 16(21,9%) 14 (14,6%) 9 (17%)
Otros 4 (9,1%) 1 (4%) 1(2,9%) 2 (2,7%) 4 (4,2%) 4 (7,5%)
Situacion familiar
Solo 7(15,9%) 4 (16%) 3 (8,6%) 8 (11%) 10 (10,4%) 3 (5,7%)
Conyuge 17 (38,6%) 8 (32%) 12 (34,3) 23 (31,5%) 33 (34,4%) 18 (34%)
Otros 20 (45,5%) 13 (52%) 20 (57,1%) 42(57,3%) 53 (55,3%) 32(60,5%)
Antecedentes
Si 19 (43,2%) 9 (36%) 13 (37,1%) 31(42,5%) 48(50%)  21(39,6%)
No 25 (56,8%) 16 (64%) 22 (62,9%) 42(57,5%) 48(50%)  32(60,4%)
indice de comorbilidad 0,91 (0,88) 1,12(0,97) 0,5(0,71) 0,9 (0,85) 0,74 (0,84) 0,7 (0,8)
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6.4. Analisis Estadistico

Para comprobar si existen diferencias significativas entre los distintos grupos
establecidos en las medidas de reserva cognitiva y en las medidas de rendimiento cognitivo se
realizé un andlisis de covarianza (ANCOVA) en el que se incluy6 la edad como covariable,
obteniéndose comparaciones post hoc realizadas mediante un anélisis Bonferroni. Asimismo,
se aplico la prueba de Levene para evaluar la homogeneidad de la varianza. En los casos en
los que este supuesto se incumplio, se realizaron andlisis no paramétricos utilizando las
pruebas de Kruskal-Wallis para comprobar la significacion de la diferencia entre grupos y, en
caso de esta ser significativa, la prueba U de Mann Whitney para realizar las comparaciones
entre grupos.

Para analizar la prevalencia y relacion entre las variables asociadas a reserva cognitiva
y el deterioro cognitivo, se obtuvieron tablas de contingencias entre las variables y se realizé
un analisis de regresion logistica. Para llevar a cabo estos andlisis, se han recategorizado las
puntuaciones de los distintos indicadores de reserva recogidos. El nivel de estudios de los
participantes se ha dividido en 4 niveles de acuerdo a la categorizacion normativa del MMSE:
estudios basicos (0-4 afios), estudios primarios (5-8 afos), estudios secundarios (9-12 afios) y
estudios universitarios (12+). La complejidad laboral, clasificada inicialmente teniendo en
cuenta los criterios del NEST-DD (Garibotto et al., 2008) se transforma en una variable
dicotdmica en la que se realiza una nueva clasificacion de los participantes en alta y baja
complejidad laboral. En cuanto a la frecuencia de participacion en habitos de lectura,
actividades sociales y actividades culturales se transforman las respuestas de los participantes
en variables dicotomicas clasificandolas en frecuentes e infrecuentes. Complementariamente,
se obtuvieron tablas de contingencia y se realizd andlisis de regresion logistica para las
variables de reserva cognitiva relacionadas con vocabulario (Test de vocabulario Peabody y

escala WAIS de vocabulario). En lugar de una clasificacion dicotomica se han establecido
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cuatro categorias en funcion de los percentiles 25, 50 y 75 obtenidos en la muestra de
participantes de los grupos control de bajas y medias quejas para cada una de las pruebas y se
han clasificado las puntuaciones en la categoria que le corresponde.

Una vez obtenidos los resultados del analisis de regresion logistica bivariada, se
realizo otro analisis de regresion logistica incluyendo todas las variables de reserva cognitiva
que mostraron una relacion significativa con la prevalencia del deterioro cognitivo (regresion
logistica multivariante), con el objetivo de comprobar cuéles son los indicadores de reserva
cognitiva que tienen mayor efecto en el deterioro.

Como paso previo al analisis factorial se ha realizado un andlisis de correlaciones,
calculandose las correlaciones bivariadas de Pearson para las variables cuantitativas discretas
y correlaciones bivariadas de Spearman para las variables de escala ordinales (variables de
reserva medidas como frecuencias: complejidad laboral, frecuencia de lectura, actividades
sociales y actividades culturales). A partir de estas correlaciones, se realizd un analisis
factorial exploratorio con el objetivo de estudiar como se agrupan las variables de reserva y
las de rendimiento cognitivo. Las medidas utilizadas fueron las siguientes: la puntuacién en el
MMSE vy las puntuaciones obtenidas en las areas de orientacion y atencion y calculo, asi
como la puntuacion total del CAMCOG, como medidas de rendimiento cognitivo general; las
medidas de recuerdo libre con claves y sin claves a corto plazo y a largo plazo del TAVEC,
como medidas de memoria episddica; y el numero total de items correctos y de series
completadas de la tarea de amplitud para contar y de la tarea de amplitud de escuchar, para la
evaluacion de la memoria de trabajo. Los indicadores de reserva seleccionados fueron: afios
de educacion, complejidad laboral, habitos de lectura, actividades sociales y actividades
culturales asi como el rendimiento en las pruebas de vocabulario WAIS y Peabody como
medida de inteligencia cristalizada. En el andlisis factorial se ha utilizado un método de

rotacion ortogonal para factores independientes Varimax.
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Los datos correspondientes a las pruebas anteriormente citados fueron analizados por
SPSS, version 18.0.

Para representar la relacion de la reserva cognitiva con el rendimiento cognitivo se
realizé un modelo de ecuaciones estructurales. Se trata de un modelo que permite comprobar
las relaciones propuestas en el modelo de reserva cognitiva en el DCL que se presenta en esta
tesis (Figura 2). Se planted un modelo confirmatorio que permita observar la relacion de los
distintos indicadores de reserva cognitiva con sus factores, un modelo de medida que analice
las relaciones que se espera encontrar entre los factores y el constructos de reserva cognitiva
y un modelo estructural que permita observar la relacion entre este constructo y los
constructos de rendimiento (memoria episddica, rendimiento cognitivo general y memoria de
trabajo). El andlisis fue realizado con el programa de ecuaciones estructurales EQS 6.1 para

Windows. Para la representacion de los datos se emple6 el programa IHMC CmapTools.
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Resultados

7.1. Diferencias entre las Puntuaciones de los Grupos en las Variables de Rendimiento y
en los Indicadores de Reserva Cognitiva

En la Tabla 2 se muestran las diferencias entre los distintos grupos en cuanto a la edad
y las variables de rendimiento. En el caso de las diferencias en las distintas medidas de
rendimiento se introduce como covariable la edad para controlar su efecto. Se observa que el
rendimiento de los grupos DCL multidominio fue significativamente inferior que la media de
los grupos controles y DCL-a en pruebas de rendimiento cognitivo general como el MMSE
[Fs5, 3190 =62,05, p < 0.0001, y2=0,493; potencia observada= 1,000] o la puntuacion total del
CAMCOG [Fs, 3190 =30,76, p < 0,0001, y220,325; potencia observada= 1,000]. Los grupos
DCL multidominio también obtienen puntuaciones significativamente menores en praxias
% (5=32,26, p < 0,0001. En las areas de orientacion y°5=55,53, p < 0,0001, lenguaje [Fs,
319=9,77, p < 0,0001, y2=O,133; potencia observada= 1,000] y memoria [Fs 379=20,33, p <
0,0001, 5°=0,242; potencia observada= 1,000], los grupos DCL presentan una puntuacion
significativamente inferior que los grupos controles. En atencidon se encuentran diferencias
significativas entre la menor puntuacion de los participantes con DCL-mna y la puntuacion
del grupo DCL-ma y entre la puntuacion de estos dos grupos y los participantes con DCL-a y
los controles )(2(5)298,09, p < 0,0001. En pensamiento abstracto presentan puntuaciones
significativamente mas bajas el grupo DCL-mna comparado con el grupo DCL-a y los
controles [Fs, 319=5,34, p < 0,0001, 0220,77; potencia observada= 0,989]. Por ultimo, en
cuanto a las areas que se miden en el CAMCOG, se ha encontrado un efecto significativo de
la edad [F 3:9=5591, p < 0,0001, 0220,149; potencia observada= 1,000] en las
puntuaciones en el area de percepcion que anula el efecto de grupo [Fis, 319=0,83, p =0,53,

1’=0,13; potencia observada=0,297]. Excepto en este caso en el que el efecto de la edad
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anula el efecto de grupo, en todas las demas medidas en las que se encuentran diferencias
significativas existe un efecto significativo de la edad y del grupo.

En el TAVEC, como era de esperar, destacan las puntuaciones significativamente
menores de los grupos con DCL que tienen mayores dificultades mnésicas, el DCL-ma y el
DCL-a. En todas las medidas del TAVEC se obtienen puntuaciones significativamente
menores de los grupos DCL-ma y DCL-a respecto al resto de los grupos: en RL-CP
% 5=160,15, p< 0,0001, en Rcl-CP [Fj5 39=49,26, p < 0,0001, 5°=0,436; potencia
observada= 1,000], en RL-LP [F3, ;24=96,77, p < 0,0001, yz=0,701; potencia observada=
1,000] y en Rcl-LP [Fis 319~=52,53, p <0,0001, y2=0,452;p0tencia observada=1,000].

En memoria de trabajo, destacan las puntuaciones significativamente mas bajas de los
grupos DCL multidominio. En cuanto al nimero de series completadas correctamente de la
tarea de amplitud para contar el grupo DCL-ma obtuvo puntuaciones significativamente mas
bajas que los grupos C-mq y C-bq [F 5, 319~4,43, p < 0,001, 1#°=0,065; potencia observada=
0,968]. En el numero de items correctos se presentan puntuaciones significativamente
menores de los grupos DCL-ma y DCL-mna respecto a los tres grupos controles [Fis,
315=6,24, p < 0,0001, y2=0,09; potencia observada= 0,996]. En amplitud de escuchar se
observan puntuaciones significativamente mas bajas de los grupos DCL-ma y DCL-mna
respecto al grupo C-bq [Fs, 318=4,16, p < 0,001, yz=0,061; potencia observada= 0,957)] en el
nimero de series completadas. En el numero total de items correctos se encuentran
puntuaciones significativamente mas bajas en los grupos DCL-ma y DCL-mna respecto a los
grupos controles [F s, 3109=8,24, p < 0,0001, yz=0,1 17; potencia observada= 1,000)].

Como se ha especificado, en las puntuaciones de percepcion se ha encontrado un
efecto de la edad que anula el efecto de grupo. En el resto de las pruebas, en todos los casos
en los que se han encontrado diferencias significativas entre los grupos también se ha

encontrado un efecto significativo de la edad que, sin embargo, no anula el efecto de grupo.
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En los casos en los que la diferencia entre grupos no era significativa, tampoco resulto ser

significativo el efecto de la edad.
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Tabla 2

Medias y desviaciones tipicas (entre paréntesis) de las principales variables sobre rendimiento cognitivo, y diferencias entre grupos

DCL-ma DCL-mna DCL-a

C-aq

C-mq

C-bq

a, b, c . . . d, e
=44 0=25 n=35 n=73 =96  1n=53 P< Diferencias intergrupo
EDAD 70,28 65,28 67,54 66,62 63,86 68,60 0,001% C-mg< DCL-ma, C-qu
(9,51) (8,70) (9,27) (8,38) (8,46) (9,21)
MMSE 22,95 22,88 26,77 27,05 27,26 27,79 O,OOOlb *DCL-ma, DCL-mna<DCL-a, C-aq,C-mq,
(1,66) (1,51) (1,93) (1,89) (2,02) (1,78) qud
Orientacion 8,64 9,20 9,31 9,7 9,59 9,72 0,0001° *DCLma<DCLmna, DCL-a, C-aq, C-mq,
(L1) (0,76) 0,83)  (0,49) (0,75) (0,6) C-bq
*DCL-mna, DCLa<C-aq, C-mq, C- bq°
Lenguaje 23,68 23,32 24,51 24,92 25,79 26,08 0,0001b *DCL-mna, DCL-ma< C-mq, C-bq
(2,2) (2,41) (2,66) (2,06) (2,41) (2,27) *DCL-a,C-aq <C-qu
Memoria 16,52 18,28 19,57 20,48 21,73 21 0,0001 b *DCL-ma<DCL-a ,C-aq, C-bq, C-mq
(3,27) (2,72) (3,47) 2,94) (2,49 (3,03) *DCL- mna< C-aq, C-bq, C-mq
*DCL-a< C-mq"
Atencién 5,30 4,16 7,91 7,77 7,49 7,92 0,0001 *DCL-mna< DCL-ma<DCL-a. C-aq, C-mq,
(2,09) (1,55) (1,15) (1,33) (1,64 (1,12) C-bg®
Praxias 9,62 10,04 11,06 10,93 11,19 11,21 0,0001° * DCL-ma< C-aq, DCL-a,C-mq, C-bq
(2,5) (1,7) (1,24) (1,25 (1,21 (1,17) * DCL-mna< C-aq, DCL-a, C-mq, C-bq°
Pensamiento Abstracto 5,07 4,08 5,46 6,08 5,84 5,66 O,OOOlb * DCL-mna< DCLa, C-bq, C-mq, C-aq d
(2,11) (2,45) (1,62) (1,76) (1,74 (2,07)
Percepcion 6,36 6,80 6,57 6,9 7,16 6,62 NP
(1,43) (1,55) (La6)  (1,38) (1,32) (L1,5)
Total CAMCOG 75,36 75,88 84,4 86,74 7.8 8,24 0,0001° * DCL- ma, DCL-mna< DCL-a, C-aq, C-bq,
(8,37) (7,57) (6,85) (6,45) (0,8) (1,13) C-mq d
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Tabla 2

Medias y desviaciones tipicas (entre paréntesis) de las principales variables sobre rendimiento cognitivo, y diferencias entre grupos (Continuacion)

DCL-ma DCL-mna DCL-a C-aq C-mq C-bq a,b,c . . de
=44 n=25 0=35 n=73 =96 n=53 P< Diferencias intergrupo

RL-CP 3,45 9,56 4,11 9.90 10,39 9,77 0,0001°  *DCL-a, DCL-ma< DCL-mna, C-bq,
(2,15) (2,08) (2,23) (2,40) (2,68) (3,22) C-aq, C-mge

Rcl-CP 5,59 10,6 5,77 10,81 11,44 10,49 0,0001°  *DCL- ma, DCL-a< C-bq, DCL-mna,
(2,34) (2,08) (3,01) (2,53) (2,75) (3,14) C- aq, C-mq*

RL-LP 43 10,44 5,37 10,63 11,16 10,3 0,0001°  * DCL-ma, DCL-a< C-bq, DCL-mna,
(3.3) (2,06) (3,13) (2,62)  (3,02) (3,2) C-aq, C-mq"

Rcl-LP 5,68 11 6,71 11,38 11,69 10,7 0,0001° *DCL-ma, DCL-a<C-bq, DCL-mna,
(2,52) (2,36) (3,1) (2,49) (3,03) (3,05) C-aq, C- qu

Amplitud contar items 1,8 2,24 2,29 2,52 2,81 2,64 0,001b *DCL-ma< C-bgq, C-qu
(1,17) (1,09) (1,13) (1,09) (1,03) (1,06)

Amplitud contar series 18,45 20,08 24,46 28,31 27,56 28,33 0,0001b *DCL-ma,DCL-mna < C-mq, C-aq,
(10,11) (10,79) (9,48) (11,04) (11,58) (12,38) C-bq®

Amplitud escuchar items 0,73 0,8 1,23 1,23 1,35 1,63 0,001  *DCL-ma, DCL- mna < C-bq*
(0,97) (1) (1,11) (1,02)  (1,14) (1,22)

Amplitud escuchar series 8,84 9,83 11,83 14,40 15,93 15,45 0,0001°® *DCL-ma ,DCL-mna < C-aq, C-bq,
(4,92) (4,24) (5,32) (5,9 (7,33) (9,06) C-mq*

*ANOVA

> ANCOVA con edad como covariable,

¢ Prueba de Kruskal-Wallis

! Prueba Bonferroni para diferencias entre grupos

¢ Prueba Mann—Whitney para diferencias entre grupos
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En la Tabla 3 se muestran las comparaciones entre grupos de las puntuaciones en los
distintos indicadores de reserva, introduciendo como covariable la edad. Se han encontrado
puntuaciones significativamente inferiores del grupo DCL-mna respecto al grupo DCL-a y
los grupos C-bq y C-mq y también entre los grupos C-aq y el C-mq en frecuencia de habitos
de lectura [’ 5=13,94, p = 0,016]. En cuanto a las pruebas de vocabulario existen diferencias
significativas entre la media de puntuaciones del grupo de DCL-mna con el grupo C-mq y el
grupo C-bq en el Peabody [F/s, 319=3,52, p < 0,004, 5°=0,052; potencia observada= 0,915].
En el WAIS también se encuentran las diferencias entre el grupo de DCL-mna con el grupo
C-mq y el grupo C-bq y ademads, también se obtienen puntuaciones significativamente
menores del grupo DCL- ma respecto al grupo C-mq [F s, 3/9=5,68; p< 0,0001].

No se encontraron diferencias significativas entre los grupos en lo que se refiere a los
aflos de educacion [)(2(5)=10,34, p = 0,066], la complejidad laboral [Fs 3,9=0,559, p = 0,731,
#°=0,009; potencia observada= 0,205] y las actividades sociales [){2(5)=4,06, p=054] y
culturales [F s 379=0,337, p < 0,891, yz=0,005; potencia observada= 0,136].

En todos los casos en los que se han encontrado diferencias significativas entre los
grupos también se ha encontrado un efecto significativo de la edad, que no anula el efecto de
grupo. En los casos en los que la diferencia entre grupos no era significativa, tampoco resultd

ser significativo el efecto de la edad.
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Tabla 3

Medias y desviaciones tipicas (entre paréntesis) de las principales variables de reserva cognitiva

DCL-ma DCL-mna DCL-a C-aq C-mq C-bq p<"° Comparaciones intergrupod’ €
n=44 n=25 n=35 n=73 n=96 n=53

Afios de escolarizacion 9,86 7,48 9,37 8,56 9,96 10,42 NS°
(4.5) (3.,75) (3.,72) (4) (4.55) (5,12)

Complejidad laboral 3,18 2,92 3 3,1 3,13 3,25 NSP
(1,15) (0,91) (1 (1,08) (1,03) (1,14)

Habitos de Lectura 3 2,6 3,2 3,03 3,42 3,42 0,016° *DCL-mna< DCLa, C-bq, C-mq
(1,22) (1,29) (1,16) (1,20) (0,95) (0,95) *C-aq< C-mq°

Actividad social 2,11 2,44 2,34 2,15 2,30 2,09 NS°©
(1,2) (1,26) (1,16) (1,14) (1,01) (1,21)

Actividad cultural 1,68 1,76 1,74 1,53 1,71 1,68 NSP
(1,16) (1,27) (1,2) (1,01) (1,09) (1,17)

Puntuacién Peabody 56,39 51,52 56,83 58,27 63,99 64,02 0,04° *DCL-mna< C-mgq, C-bq’
(17,36) (16,85) (16,37) (17,78) (15,38) (17,79)

Puntuacion WAIS 42,41 38,36 45,34 459 51,32 49,98 0,0001° *DCL-mna< C-bq, C-mq
(12,41) (13,13) (13,33) (13,55) (11,72) (14,16) *DCL-ma <C—mqd

® ANCOVA con edad como covariable.
© Prueba de Kruskal-Wallis.
¢ Prueba Bonferroni para diferencias entre grupos.

¢ Prueba Mann—Whitney para diferencias entre grupos
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7.2. Efecto de los Indicadores de Reserva Cognitiva sobre la Prevalencia de DCL

Los resultados de prevalencia de deterioro cognitivo asociado a las variables de
reserva cognitiva en los grupos control y DCL se muestran en la Tabla 4.

Los habitos de lectura infrecuentes se asocian con mayor tasa de prevalencia de
deterioro cognitivo comparado con aquellos con hébitos de lectura frecuente (OR=2,17; 95%
CI=1,29-3,65), explicando un 2,6% de la varianza (R2 de Cox y Snell=0,026).

No existen diferencias significativas en la tasa de prevalencia de deterioro cognitivo
asociado a los indicadores de reserva cognitiva de afios de escolarizacion, complejidad
laboral y frecuencia de participacion en actividades sociales y culturales.

En cuanto a la tasa de prevalencia de deterioro relacionada con las medidas de
vocabulario, el grupo de participantes que obtienen una menor puntuacion en el test de
vocabulario Peabody (puntuacion de 0 a 56) comparado con los que obtienen mayor
puntuaciéon (puntuacion mayor a 77) existe una mayor prevalencia de deterioro cognitivo
(OR=4,51; 95% CI=1,87-10,91) explicando un 4,9 % de la varianza. De igual forma, también
se obtiene mayor prevalencia de deterioro cognitivo en el grupo de participantes que obtienen
una puntuacion entre 57 y 65 que en el grupo con una puntuaciéon mayor de 77 (OR=3,34;
95% CI=1,34-8,31). Esta diferencia no es significativa para el grupo que obtiene una
puntuacién entre 66 y 77 comparado con los de puntuacién mayor a 77.

En la escala WAIS de vocabulario, los resultado son similares a los obtenidos en el
test de vocabulario Peabody. En el grupo de participantes que obtienen una menor puntuacion
en la escala (puntuacion de 0 a 42) comparado con los que obtienen mayor puntuacién
(puntuacién mayor que 62) existe una mayor prevalencia de deterioro cognitivo (OR=4,28;
95% CI=1,86-9,87) explicando un 5,5% de la varianza. De igual forma, también se obtiene
mayor prevalencia de deterioro cognitivo en el grupo de participantes que obtienen una

puntuacién entre 43 y 52 que en el grupo con una puntuacion mayor que 62 (OR=3,01; 95%

102



CI=1,26-7,22). Sin embargo, no existen diferencias significativas en cuanto a la prevalencia

de deterioro cognitivo del grupo con una puntuacion entre 53- 62 comparado con el grupo

con puntuaciones mayores que 62.

Tabla 4

Prevalencia de deterioro cognitivo asociado a las distintas variables relacionadas con la reserva

cognitiva incluyendo los grupos control y DCL (Regresion logistica bivariada)

Indicadores de reserva Casos % y¥Wald Valoresp OR  95% CI

Afios de educacion 0-4 9/26 34,61 2,05 0,44 1,46 0,56-3,79
5-8 46/147 31,29 0,59 0,48 1,25 0,67-2,33
9-12 29/78 37,18 0,51 0,17 1,63 0,82-3,24
13+ 20/75 26.67

Complejidad laboral Baja 64/190 33,68 0,67 0,42 1,22 0,76-1,96
Alta 40/136 29,41 1

Habitos de lectura Infrecuentes 37/82 45,12 8,62 0,003 2,17 1,29-3,65
Frecuentes 67/244  27.46 1

Actividad social Infrecuentes 58/199 29,15 1,78 0,18 0,72 0,45-1,16
Frecuentes 46/127 36,22 1

Actividad cultural Infrecuentes 78/253 30,83 0,6 0,44 0,81 0,47-1,39
Frecuentes 26/73 35,62 1

Puntuacion Peabody 0-56 47/111 42,34 11,18 0,001 4,51 1,87-10,91
57-65 31/88 3523 6,74 0,009 3,34 1,34-8,31
66-77 19/77 24,67 2,07 0,15 2,01 0,78-5,21
78+ 7/50 14 1

Puntuacion WAIS 0-42 51/118 43,22 11,64 0,001 428 1,86-9,87
43-52 30/86 34,88 6,13 0,013 3,01  1,26-7,22
53-61 15/69 21,74 0,86 0,36 1,56 0,61-4,02
62+ 8/53 15,09 1
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Debido a que los resultados indican un efecto significativo en el deterioro de los
indicadores de habitos de lectura y de las dos medidas de vocabulario utilizadas, se han
elaborado dos andlisis de regresion logistica multivariados, el primero de ellos incluyendo los
indicadores de habitos de lectura y la puntuacion el test de vocabulario de imagenes Peabody
y el segundo modelo incluyendo los indicadores de hébitos de lectura y la puntuaciéon en el
subtest de vocabulario WAIS. Estos dos analisis se realizan con el objetivo de comparar cual
es el modelo que mejor explica la prevalencia de DCL.

En el primer modelo presentado de regresion logistica multivariado se incluyen las
puntuaciones en la prueba Peabody y la frecuencia de héabitos de lectura (Tabla 5). En el
modelo final se explica un 6,3 % de la varianza. En ¢l se observa que la menor puntuacion en
vocabulario (de 0 a 56 afios) y los habitos de lectura infrecuentes se mantuvieron

significativamente asociadas con el deterioro.

Tabla 5
Modelo de regresion logistica multivariada con los grupos control y DCL incluyendo los indicadores

de habitos de lectura y la puntuacion en vocabulario Peabody

Indicadores de reserva ¥ de Wald Valores p OR 95% CI

Puntuacién Peabody 0-56 9,14 0,003 3,97 1,62-9,69
57-65 6,5 0,11 3,29 1,32-8,21
66-77 2,06 0,15 2,01 0,77-5,24
78+ 1

Habitos de Lectura Infrecuentes 5,21 0,02 1,87 1,09-3,21
Frecuentes 1

Por otro lado, el modelo de regresion logistica multivariada que incluye las
puntuaciones en el Subtest de vocabulario WAIS y la frecuencia de héabitos de lectura, se
presenta en la tabla 6. Este modelo explica mejor el deterioro con un 6,5 % de la varianza. En

¢l se observa los dos centiles correspondientes a las menores puntuaciones en la prueba

104



WAIS tienen un efecto significativo en la prevalencia del deterioro. Sin embargo, en este
modelo, el efecto de los habitos de lectura queda anulado, siendo mejor predictor del
deterioro la obtencidon de una puntuacion baja en la prueba de vocabulario WAIS que el

hecho de tener unos habitos de lectura infrecuentes.

Tabla 6
Modelo de regresion logistica multivariada con los grupos control y DCL incluyendo los indicadores

de habitos de lectura y la puntuacion en vocabulario Peabody

Indicadores de reserva y*de Wald  Valores p OR 95% CI

Habitos de Lectura Infrecuentes 3,47 0,63 1,68 0,98 -2,89
Frecuentes 1

Puntuaciéon WAIS 0-42 9,16 0,002 3,71 1,59-8,7
42-52 5,3 0,021 2,8 1,17-6,76
52-61 0,88 0,346 1,58 0,61-4,07
61+ 1

7.3. Relaciones entre los Indicadores de Reserva Cognitiva y las Medidas de

Rendimiento Cognitivo

7.3.1. Correlaciones entre rendimiento cognitivo e indicadores de reserva
cognitiva.

El analisis de correlaciones entre los indicadores de reserva cognitiva y las medidas de
rendimiento cognitivo utilizadas para clasificar a los participantes se muestran en las tablas
siguientes.

En la Tabla 7 se recogen las correlaciones entre las medidas de rendimiento cognitivo.
En ella se puede observar que todas las medidas de rendimiento (MMSE, CAMCOG,
TAVEC, tarea de amplitud para contar y tarea de amplitud de escuchar) correlacionan

positivamente entre si.
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Tabla 7

Matriz de correlaciones entre las variables de rendimiento cognitivo

1 2 3 4 5

1 MMSE 1

2 Orientacion 5197 1

3 Lenguaje 4707 2117 1

4 Memoria 5397 3607 456 1

5 Atencion 7607 2107 3677 3437 1

6 Praxis 47071997 383" 3647 3657 1
7 Pens. Abstr. 298" 189 366 3767 2697 240
8 Percepcion 2427 138" 3777 3647 1677 301
9 Total CAMCOG 7197 428" 7457 8027 L6037 592
10 RL-CP 4167 359 3087 5457 2047 291
11 Rcl-CP 3787 3487 326 5507 1757 280
12 RL-LP 405" 3507 3057 5377 2217 312
13 Rcl-LP 2737 3017 286 5147 189" 291
14 Amp. Contar items 3477 2157 2987 4227 278" 301
15 Amp. Contar series 3777 2237 2957 3467 3677 290

16 Amp. Escucha items 373,202 422,300 313,336

17 Amp. Escucha series 447 269 409 4320 357 339

% p< 01,% p< .05
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En la Tabla 8 se recogen las correlaciones entre los indicadores de reserva cognitiva.

En ella se puede observar que: (a) los anos de escolarizacion, la complejidad laboral y los

héabitos de lectura correlacionan positiva y significativamente con todas las medidas de

reserva, excepto con la participacion en actividades sociales y culturales; (b) la participacion

en actividades sociales tan solo correlaciona significativamente con las actividades culturales;

(c) la participacion en actividades culturales correlaciona significativamente también con los

afios de escolarizacion y la puntuacion de vocabulario del WAIS; (d) La puntuacion en

Peabody correlaciona significativamente con todos los indicadores de reserva, excepto con la

participacion en actividades sociales y culturales; f) La puntuacién en el WAIS correlaciona

significativamente con todos los indicadores de reserva, excepto con la participacion en

actividades sociales.

Tabla 8

Matriz de correlaciones entre las variables de reserva cognitiva

Afios de  Complej. Habitos Activ. Activ. Punt. Punt.
escolariz. laboral lectura Social cultural Peabody WAIS

Afios de escolariz. 1

Complej. laboral 455" 1

Habitos lectura 298" 2427 1

Actividad social ,079 ,094 ,019 1

Actividad cultural 103 ,047 ,004 4557 1

Punt. Peabody ,5917 4417 296" 013 ,092 1

Punt. WAIS 625" 3707 353" ,075 ,148™ 157 1

En la Tabla 9 se muestran las correlaciones entre las variables de rendimiento

cognitivo y los indicadores de reserva cognitiva. En ella se observa que: (a) los afios de

educacion, la complejidad laboral y los hébitos de lectura correlacionan positiva y

significativamente con todas las medidas de rendimiento cognitivo, exceptuando las medidas
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de memoria episddica (RL-CP, Rcl-CP, RL-LP, Rcl-LP) y la medida en el area de
orientacion; (b) la participacion en actividades sociales correlaciona significativamente con el
area de memoria, de pensamiento abstracto y la puntuacion total del CAMCOG y el nimero
total de items correctos en la tarea de amplitud para contar; (c) la participacion en actividades
culturales correlaciona significativamente con las dreas del CAMCOG de lenguaje, memoria
y la puntuacion total, y también con la medida del niimero total de items correctos de la tarea
de amplitud para contar; (d) Las medidas de vocabulario obtenidas con el Peabody y el WAIS

correlacionan significativamente con todas las medidas de rendimiento cognitivo.

Tabla 9

Matriz de correlaciones entre las variables de rendimiento cognitivo y la reserva cognitiva

Afios de Complej. Habitos Activ. Activ. Punt. Punt.

escolariz.  laboral lectura social cultural  Peabody WAIS
MMSE 323" 174" 1897 092 ,052 388" 407"
Orientacién ,093 ,060 ,056 ,069 015 229" 126"
Lenguaje ,544" ,340™ 3057059 1227 ,5877 ,688"
Memoria 280" 236" 2057 132" 128" 435" 476"
Atencion 282" 1757 2017 .09 ,020 276" ,3057
Praxis 296" 238" 1607 -021 ,053 ,400™ 344"
Pens. Abstracto 363" 260" JA517 110 ,089 3757 468"
Percepcion 365 216" 1627 ,038 ,005 4407 4257
Total CAMCOG ,508" 347 2827 1227 126 6207 669"
RL-CP ,054 ,068 ,096 -,014 012 ,208" 223"
Rel- CP ,065 ,081 ,053 ,034 ,050 2147 242"
RL-LP ,096 ,064 ,054 ,035 ,050 ,208" 245"
Recl-LP ,026 ,052 ,058 ,037 ,092 1507 ,188"
Amp. Contar ftems  ,1937 ,183" L1307 115" 113" 3127 284"
Amp. Contar Series 194" 1637 1147 ,049 ,060 268" 2757
Amp. Escuchar ftems 285" ,143"7 1487045 ,037 ,3647 3467
Amp. Escuchar Series 312" ,132° 667,090 ,018 3697 368"

** p<.0l, *.p<.05
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7.3.2. Analisis factorial exploratorio de los indicadores de reserva y de las
variables de rendimiento.

El anélisis factorial permiti6 identificar dos factores de reserva cognitiva que explican
el 62% de la varianza (Tabla 10). El Factor 1, explico el 41% de la varianza y en ¢él se
agruparon las variables: afios de escolarizacion (0,82), complejidad laboral (0,67), habitos de
lectura (0,54) y la puntuacioén en vocabulario Peabody (0,85) y en WAIS (0,84). El Factor 2,
explico el 21% de la varianza total y agrupaba las variables de participacion en actividades
sociales (0,86) y participacion en actividades culturales (0,86). En este caso, el Factor 1
agruparia los indicadores de reserva mas relacionados con el nivel educativo y el Factor 2

agruparia los indicadores relacionados con el estilo de vida.

Tabla 10

Carga factorial de los indicadores de reserva cognitiva en relacion con el DCL

Indicadores de reserva cognitiva Factor 1 Factor 2
Afios de escolarizacion ,822 -,084
Complejidad laboral ,669 -,058
Habitos de lectura 519 -,160
Actividades sociales ,209 ,835
Actividades culturales 251 ,821
Puntuacion Peabody ,836 -,155
Puntuacion WAIS ,841 -,071
NOMBRE DEL FACTOR NIVEL EDUCATIVO ESTILO DE VIDA

Cuando se incluye en el andlisis factorial las variables de rendimiento cognitivo con
los indicadores de reserva cognitiva, se obtiene como resultado cinco factores que explican el
71% de la varianza (Tabla 11). El Factor 1 explica el 20 % de la varianza y agrupa las
medidas obtenidas en el TAVEC: RL-CP (0,92), Rcl-CP (0,94), RL-LP (0,93) y Rcl- LP
(0,93). El Factor 2 explica el 17% de la varianza e incluye los indicadores de reserva

cognitiva afios de escolarizacion (0,81), complejidad laboral (0,67), los habitos de lectura
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(0,54) y la puntuacioén en vocabulario: Peabody (0,79) y WAIS (0,80). El Factor 3 explica el
14 % de la varianza y agrupa las medidas niimero total de items en la tarea de amplitud para
contar (0,76) y en la tarea de amplitud de escuchar (0,68) y el nimero de series completadas
en la tarea de amplitud para contar (0,78) y en la tarea de amplitud de escuchar (0,74). El
Factor 4 explica el 12% de la varianza y agrupa la puntuacion del MMSE (0,85), en
orientacion (0,61), en atencion y célculo (0,77) y la puntuacion total en el CAMCOG (0,54).
El Factor 5 explica el 8% y agrupa los indicadores de reserva que registran la participacion en
actividades sociales (0,85) y en actividades culturales (0,84).

Teniendo en cuenta estos resultados, se puede concluir que el Factor 1 agrupa
medidas de memoria episodica, el Factor 2 se corresponde con los indicadores de reserva
relacionados con la educacion, el Factor 3 agrupa las medidas de memoria de trabajo, el
Factor 4 engloba medidas de rendimiento cognitivo general y en el Factor 5 se agrupan

indicadores relacionados con el estilo de vida.
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Tabla 11
Carga factorial de los indicadores de reserva cognitiva y las medidas de rendimiento en relacion con

el DCL

Indicadores FACTOR1 FACTOR2 FACTOR3 FACTOR 4 FACTOR 5
Afios de escolarizacion -,056 ,809 127 ,124 ,066
Complejidad laboral ,001 ,674 ,103 -,051 ,078
Habitos de lectura ,046 ,540 ,037 ,087 -,042
Actividad social -,006 ,035 ,051 ,070 ,850
Actividad cultural ,012 ,100 ,035 -,028 ,838
Puntuacion Peabdoy ,113 ,792 ,193 ,189 ,038
Puntuacion WAIS ,127 ,800 ,189 ,161 ,076
MMSE ,232 ,244 ,248 ,846 -,001
Orientacion ,309 ,002 ,067 ,610 ,138
Atencion -,001 ,216 278 ,772 -,089
Total CAMCOG ,376 ,540 ,353 ,543 ,053
RL-CP 918 ,074 ,185 ,157 -,054
Rcl- CP ,938 ,083 ,157 ,130 ,012
RLLP ,926 ,076 ,162 ,159 ,021
Rcl-LP ,926 ,018 ,181 ,130 ,030
Amp. Contar items ,229 ,129 ,756 ,091 ,133
Amp. Contar series ,159 ,086 ,783 ,165 ,014
Amp. Escuchar items ,043 ,219 ,680 ,180 -,027
Amp. Escuchar series ,253 ,223 ,742 ,179 ,021
NOMBRE DEL FACTOR MEMORIA NIVEL MEI\]/;ERIA ngz)lg}llilvl["}lijs;r)o ESTILO DE
EPISODICA EDUCATIVO VIDA

TRABAJO GENERAL

7.3.3. Modelos de ecuaciones estructurales.

Teniendo en cuenta el analisis factorial exploratorio realizado, la reserva cognitiva se
compone de dos factores, el nivel educativo y el estilo de vida. A continuacidn, se presentan
un modelo confirmatorio con el que se pretende confirmar esta estructura; un modelo de

medida que permitird analizar la composicion del constructo de reserva cognitiva y el modelo
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de ecuaciones estructurales que expresa la relacion entre el constructo de reserva cognitiva y
los factores que miden rendimiento cognitivo.

En la Tabla 12 se puede observar una comparacion de los ajustes encontrados en los
distintos modelos de ecuaciones que se van a presentar. Para evaluar el ajuste se utilizaron los
indices mds cominmente aceptados (Ruiz, Pardo, & San Martin, 2010; Schreiber, Nora,
Stage, Barlow, & King, 2006): el GFI (Goodness of Fit Index) es un indice de bondad de
ajuste y para indicar un buen ajuste el valor debe ser > 0,95; el AGFI (Adjusted Goodness of
Fit Index) es el indice de bondad de ajuste corregido y su valor debe ser > 0,95; BBNFI
(Bentler-Bonett Normed Fit Index) es una medida de ajuste comparativo normalizado y su
valor debe ser > 0,95 para indicar un buen ajuste; el BBNNFI (Bentler-Bonett Non Normed
Fit Index) es un medida de ajuste comparativo no normalizada y su valor debe ser > 0,95; CFI
(Comparative Fit Index) es un indice de ajuste comparativo y su valor es de > 0,95; y el
RMSR (Root Mean-Square Residual) es la raiz del residuo cuadratico promedio y se

recomienda que su valor sea < 0,08. Un valor de 0 indicaria un ajuste perfecto.

Tabla 12

Comparacion de los ajustes de los modelos

GFI AGFI  BBNFI  BBNNFI  CFI RMSR
Modelo confirmatorio 0,995 0,989 0,986 1,004 1 0,035
Modelo de medida 1 -9 1 -9 0,672 0
Modelo estructural 0,891 0,877 0,908

En la Figura 5 se presenta el modelo confirmatorio que establece la relacion de los
distintos indicadores de reserva cognitiva con los dos grandes factores de reserva obtenidos
en el andlisis factorial exploratorio. En el modelo, se puede observar los valores estimados

para las cargas factoriales de cada indicador de reserva cognitiva. Para el nivel educativo las
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cargas factoriales con valores mas altos corresponden a las puntuaciones obtenidas en las
pruebas de vocabulario WAIS (0,82) y Peabody (0,81) y a los afios de escolarizacion (0,78).
Una menor carga factorial en el factor nivel educativo presentan la complejidad laboral (0,58)
y los habitos de lectura (0,5). Para estilo de vida, se observa una mayor carga factorial de las
actividades culturales que de las actividades sociales. La relacion entre los dos factores es
significativa (p= 0,024).

Las medidas de ajuste de este modelo son satisfactorias. En este sentido, los indices
de bondad de ajuste de GFI (0,99), y AGFI (0,99) mayores que 0,95. Asi mismo, los indices
de ajuste comparativo, BBNFI (0,99), CFI (1) y BBNNFI (1,004) son también mayores que

0,95. Por ultimo, el RMSR de 0,035 confirma este ajuste satisfactorio del modelo (<0,08).

ANOS DE
ESCOLARIZACION

COMPLEJIDAD 0,783
LABORAL

PUNTUACION NIVEL
WS EDUCATIVO

PUNTUACION
PEABODY

HABITOS DE
LECTURA

ACTIVIDADES |——— 0,628 SETJ;SA
SOCIALES
0,999—
ACTIVIDADES
CULTURALES

Figura 5. Representacion del modelo confirmatorio de los factores de reserva cognitiva.
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En la Figura 6 podemos observar los valores correspondientes al modelo de medida
que agrupa nivel educativo y estilo de vida en el constructo de reserva cognitiva. El nivel
educativo presenta mayor peso en reserva cognitiva (0,514) que el estilo de vida (0,211),
siendo significativas ambas cargas factoriales. Si bien para este modelo hemos utilizado
unicamente dos medidas, las puntuaciones factoriales de los factores nivel educativo y estilo
de vida, el valor de GFI (>0,95), BBNFI (>0,95) y el RMSR ( ,000), se obtiene un ajuste

adecuado.

NIVEL
EDUCATIVO

RESERVA

COGNITIVA

ESTILO
DE VIDA

Figura 6. Representacion del modelo de medida de reserva cognitiva.

Para observar las relaciones entre el constructo de reserva cognitiva y el rendimiento
cognitivo se ha llevado a cabo un segundo modelo més complejo (Figura 7). En €l se puede
observar una mayor relacion de la reserva cognitiva con el rendimiento cognitivo general
(0,966). También se observa una alta relacién con memoria de trabajo (0,685) y algo menor
con la memoria episddica (0,382). También se estudid la relacion indirecta de la reserva a
través de la memoria de trabajo en los otros dos factores cognitivos, dada la influencia que la

memoria de trabajo tiene en el rendimiento en otras pruebas cognitivas como medida de los
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recursos generales de procesamiento. Si bien ambas relaciones indirectas son significativas,
la relacion con memoria episodica (0,220) fue mayor que con el rendimiento cognitivo
general (0,049).

Todas las relaciones estimadas en este modelo son significativas, siendo la razon entre
el valor no estandar y el valor estandar superior a 2. Se observan unos valores similares en el
peso ejercido por las distintas medidas del TAVEC en memoria episddica, asi como las
distintas medidas de las pruebas de amplitud complejas en memoria de trabajo, mostrando
todas unas cargas altas en sus respectivos factores. En cuanto a las medidas de rendimiento
cognitivo general, la puntuacion total en el CAMCOG y en el MMSE muestran un mayor
peso en rendimiento cognitivo general que la puntuacion obtenida en el area de orientacion y
atencion Este resultado es esperable puesto que tanto el CAMCOG como MMSE son pruebas
de cribado donde se contemplan puntuaciones en distintos dominios cognitivos, mientras que
el area de orientacion y atencion del CAMCOG refleja un area relevante para el estatus
cognitivo pero que representa un dominio cognitivo especifico.

En linea con los ajustes mostrados en los modelos de medida, las medidas de bondad
de ajuste obtenidas para este modelo son satisfactorias, especialmente teniendo en cuenta el
aumento de la complejidad de este modelo con respecto a los anteriores. Los estadisticos CFI
(0,908), BBNFI (0,891) y BBNFI (0,877) indican un ajuste aceptable, siendo los valores

presentados muy proximos al valor que se considera satisfactorio (= 0,95).
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5 934_____| RL-CP (TAVEC) |

MEMORIA 1: 0,052 ——| Rd-CP (TAVEC) |
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‘ Orientacién ‘
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Figura 7. Representacion del modelo estructural de reserva cognitiva y rendimiento.
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Discusion
El objetivo principal de esta tesis es conocer si las personas con mayor reserva
cognitiva de una muestra de 326 participantes mayores de 65 aflos tienen menor probabilidad
de manifestar DCL, es decir, conocer si la reserva influye en la probabilidad de deterioro
cognitivo. Basdndose en este objetivo general se han formulado diversas hipotesis de estudio
que se esperaban encontrar entorno a la relacion entre reserva cognitiva y DCL analizada en
esta investigacion.

La primera hipotesis de este trabajo plantea que las personas con mayor
reserva cognitiva tendrian mejor rendimiento cognitivo tanto en tareas de rendimiento
cognitivo general, como en pruebas de rendimiento cognitivo especificas de memoria
episddica y memoria de trabajo. La reserva es un constructo hipotético que no puede medirse
directamente, por ello, para su estudio, se aconseja la utilizacion de modelos que se elaboran
a partir de indicadores (Jones et al., 2011). A pesar de ello, pocos trabajos de los revisados
analizan la reserva cognitiva como un constructo tnico relacionandolo con el rendimiento,
sino que, la mayoria centra su estudio en la influencia de los distintos indicadores de reserva
en el rendimiento. Tan solo los trabajos presentados del grupo de investigacion de Bartrés-
Faz (Bosch et al., 2010; Solé-Padullés et al., 2009) utilizan un método de componentes
principales con el que construyen un modelo predictivo de reserva pero, en este caso, no lo
relacionan con el rendimientos sino que estudian su influencia en la actividad cerebral y las
caracteristicas estructurales del cerebro. El modelo de ecuaciones estructurales presentado
confirman esta hipétesis, pues se observa que la reserva cognitiva tiene una relacion alta con
el rendimiento cognitivo general y con la memoria de trabajo, siendo esta relacion menor con
la memoria episddica.

En el andlisis de los resultados del modelo estructural (Figura 7) también se observa

que existe una relacion indirecta de la reserva cognitiva en la memoria episodica a través de
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la memoria de trabajo, siendo menor con el rendimiento cognitivo general. Esta relacion
confirma la hipdtesis 2 que especifica que la reserva cognitiva tendria un efecto indirecto a
través de la memoria de trabajo como medida de la capacidad de procesamiento. Gagnon y
Belleville (2011) relacionan memoria de trabajo y olvido, otorgandole un papel importante al
intervalo de retencidn en su relacion con el olvido como predictor de un prondstico negativo
en las personas con DCL. Si bien la relacion de la memoria episddica con la reserva cognitiva
es relativamente mas pequeiia, lo que podria deberse a que es un proceso de almacenamiento
y recuerdo especifico, existe la posibilidad de compensacion a través de los recursos de
procesamiento que mide la amplitud de memoria de trabajo.

Ademas de la influencia de la reserva cognitiva en el rendimiento, el modelo de
medida (Figura 7) permite analizar el peso de los distintos factores en el constructo de reserva
cognitiva. En este modelo se plantea que la reserva cognitiva estd compuesta directa e
indirectamente por dos grandes factores. De estos, el nivel educativo constituye el factor con
mayor peso, coincidiendo con la tercera hipdtesis de este estudio que planteaba que los
indicadores que mayor efecto tendrian en el rendimiento serian los relacionados con el nivel
educativo. Los resultados presentados en los modelos de ecuaciones estructurales parecen
indicar que las personas con mas afios de escolarizacion, una profesion que requiera mayores
recursos cognitivos, tener mayor frecuencia de habitos de lectura y mayor conocimiento de
vocabulario contribuirian a aumentar su reserva cognitiva y, por lo tanto, disminuirian el
riesgo de manifestar DCL. En la literatura, diferentes autores han demostrado el efecto
positivo que los indicadores relacionados con el nivel educativo tienen sobre el rendimiento.
Anos de escolarizacion es el indicador que mas se ha estudiado relacionandolo con el retraso
del DCL (Rolstad et al., 2010; Fritsch et al., 2002). Los resultados encontrados en este
estudio en cuanto a la complejidad de la profesion también coinciden con los hallados por

Garibotto y cols. (2008), que ya asociaron en su trabajo el nivel educativo con complejidad
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laboral obteniendo un efecto positivo de estos sobre el retraso del deterioro. Otro de los
indicadores que en este estudio ha demostrado su efecto positivo es la inteligencia
cristalizada, medida a través de tareas de vocabulario, coincidiendo con los resultados de
Schmand y cols. (1997).

Las actividades relacionadas con el estilo de vida formarian otro factor de reserva
cognitiva. Otros autores han obtenido un efecto positivo de este factor, coincidente con los
resultados de este estudio (Scarmeas & Stern, 2003; Wilson et al., 2010). En sus resultados,
se observa una relacion entre la participacion en este tipo de actividades y el retraso en el
deterioro de personas mayores sanas. El grupo de investigacion de Wilson (Wilson et al.,
2002; Wilson et al., 2007) estudian la influencia de las actividades relacionadas con el estilo
de vida mediante la valoracion de la participacion en diversas actividades cognitivas
demostrando su influencia positiva en el retraso del deterioro. Otros autores se centraron en
analizar el efecto de las actividades sociales en el deterioro demostrando que el compromiso
social influye positivamente en el rendimiento (Bassuk et al., 1999; Bennett et al., 2006;
Zunzunegui et al., 2008). Seeman y cols. (2010) han reflejado una relacion de los
intercambios sociales tanto en funcion ejecutiva como en memoria. Si bien el peso de este
factor es relativamente menor con relacion al factor nivel educativo, debe de tenerse en
cuenta que la informacién recogida en las variables del factor estilo de vida resultan poco
especificas, pues se recoge en un item la participacion en un amplio rango de actividades
diferentes.

Ninguno de los trabajos mencionados mas arriba ha estudiado el efecto conjunto de
estos indicadores de nivel educativo y estilo de vida de forma explicita en el rendimiento,
como factores latentes de reserva cognitiva. No obstante, los resultados del efecto positivo de
la reserva cognitiva en el rendimiento de este estudio parece consistente con los estudios del

efecto independiente de los indicadores de reserva cognitiva en el rendimiento. La relacion
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entre estos indicadores también la destaca Sumowski y cols. (2010) en su trabajo, donde se
considera que los afios de escolarizacion y los habitos de lectura influyen en la inteligencia
cristalizada y, por lo tanto, son medidas de enriquecimiento intelectual. Por otro lado, el
factor relacionado con el estilo de vida agrupa los indicadores de actividades sociales y
culturales, obteniendo un mayor peso, este ultimo. Con estos resultados se confirma la cuarta
hipotesis que planteaba que las medidas de inteligencia cristalizada se agruparian con las
variables mas relacionadas con la educacion, mientras que las variables relacionadas con la
participacion en actividades constituirdn otro factor. Fritsch y cols. (2005) analizaron el
efecto la inteligencia como variable relacionada con el nivel educativo y de la actividad
cognitiva como variable relacionada con el estilo de vida y comprobaron que a mayor
inteligencia y actividades cognitivas en la adolescencia fueron asociados con un menor riesgo
de deterioro. Los resultados son coincidentes con los obtenidos en nuestro estudio, ya que
muestran asociaciones independientes de los dos indicadores con el deterioro, siendo
ligeramente mayor en el caso de la inteligencia. En esta linea, Hall y cols. (2009) analizaron
la relacion entre la educacion y la actividad cognitiva, concluyendo que la educacioén en las
primeras etapas de la vida influye en la reserva cognitiva a través de la actividad cognitiva de
las ultimas etapas, ya que las personas con mayor nivel educativo serian las que optan por
participar en las actividades cognitivas. A pesar de ello, también informan de que las
actividades cognitivas en las ultimas etapas influyen en la reserva cognitiva
independientemente de la educacion.

En los andlisis de regresion logistica de este estudio se ha podido identificar los
indicadores que mejor predicen el DCL. Los héabitos de lectura y el nivel de vocabulario,
como medida de inteligencia cristalizada destacan como los indicadores de reserva cognitiva
que mejor predicen el DCL En la literatura no existen trabajos que se centraran en comprobar

el efecto independiente de los habitos de lectura en el deterioro, aunque si se contempla sus
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efectos positivos como componentes de escalas de actividad cognitiva (Wilson et al. 2007,
2010) o de ocio (Verghese et al., 2006). La inteligencia cristalizada, por otra parte, si que ha
demostrado ser un factor protector frente al deterioro en diferentes estudios (Arenaza-Urquijo
etal., 2011; Schmand et al., 1997; Solé-Padullés et al., 2009).

Los habitos de lectura se incluyeron en dos andlisis multivariados, en uno con la
medida de puntuacion en el WAIS y en el otro junto a la medida de puntuacién en el
Peabody. Tanto en un analisis como en otro, las menores puntuaciones en las medidas de
vocabulario destacan como mejores predictores de la prevalencia del deterioro. Estos
resultados apoyan el planteamiento de Schmand y cols. (1997) que sugieren que la
inteligencia es un importante factor de declive cognitivo. Estos autores también consideran
que la utilizacion de una medida de inteligencia es mas adecuada que el nivel educativo para
estimar el nivel cognitivo. Solé-Padullés y cols. (2009) hallaron que los participantes de los
grupos con mayor puntuacion en esta subescala del WAIS mostraban un proceso
neuropatoldgico mas avanzado, siendo consistentes sus resultados con los observados en este
trabajo.

En los resultados de los andlisis de las diferencias entre los grupos DCL en relacion
con los indicadores de reserva cognitiva (Tabla 3) se observan diferencias significativas en
los indicadores de habitos de lectura y las dos medidas de vocabulario. Posiblemente, no se
hayan encontrado mas diferencias debido a que se trabaja con 6 grupos por lo que las
diferencias son menos acusadas. De los tres indicadores en los que se encuentran diferencias,
los grupos DCL multidominio destacan como los grupos con menores puntuaciones. En el
WAIS, el grupo DCL-mna y DCL-ma obtienen puntuaciones significativamente menores que
el grupo C-mq. En el Peabody es el grupo DCL-mna el que obtiene puntuaciones
significativamente menores que los grupos C-mq y C-bq. En habitos de lectura, el grupo

DCL-mna obtiene puntuaciones significativamente menores que el grupo DCL-a y los grupos
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C-bq y C-mq. Precisamente en habitos de lectura es el tnico indicador de reserva cognitiva
en donde se observan diferencias entre los grupos con DCL. Estos resultados no son
suficientes, por lo tanto, para confirmar la hipdtesis 5 que planteaba que existirian diferencias
en la manifestacion de los distintos subtipos de DCL dependiendo del grado de reserva
cognitiva de la persona. Verghese y cols. (2006) aportan en su estudio datos sobre la
influencia de la reserva cognitiva en DCL-a descubriendo un efecto positivo de los distintos
indicadores de reserva cognitiva en el rendimiento de estos participantes.

En las diferencias entre las puntuaciones de los grupos DCL en las medidas de
rendimiento destaca, como es de esperar, un rendimiento cognitivo general menor de los
DCL multidominio frente a los DCL unidomino. El grupo DCL-a también muestra, como es
de esperar, puntuaciones bajas en pruebas de memoria en relacion al grupo control. Ademas,
los DCL multidominio también presentan puntuaciones significativamente mas bajas en
pruebas de memoria de trabajo, coincidiendo estos resultados con los de Aretouli y Brandt
(2010).

En cuanto a los grupos controles tan solo se han hallado diferencias entre ellos en el
area de lenguaje (C-aq<C-bq) y memoria (C-aq< C-mq) del CAMCOG y en las puntuaciones
del indicador de hébitos de lectura (C-ag< C-mq). En la hipotesis 6 se planteaba que las
quejas cognitivas de memoria serdn mas frecuentes en personas con mayor reserva cognitiva
lo que podria estar indicando un mayor grado de compensacion de la patologia. Los datos
encontrados en este estudio no confirman esta hipdtesis pues son las personas sin deterioro
que presentan altas quejas las que muestran puntuaciones significativamente inferiores en un
indicador de reserva (habitos de lectura). En proximas investigaciones se debera profundizar
mas en el estudio de las quejas subjetivas de memoria como posibles indicadores precoces de
deterioro cognitivo, ademas controlarse otros aspectos que puedan estar causando esas quejas

subjetivas de memoria, como el estado emocional u otros factores afectivos.
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En la Figura 2 de este trabajo se ha presentando un modelo que contempla la relacion
entre DCL y reserva cognitiva. En este modelo se expresa la evolucion del proceso del
deterioro de dos personas con distinto nivel de reserva cognitiva. Teniendo en cuenta este
modelo, una persona con bajo nivel de reserva cognitiva tendrd una evolucion mas
pronunciada en el inicio del proceso de deterioro, mientras que una persona con mayor
reserva cognitiva tendrad un proceso de deterioro muy lento en su inicio indicando el papel
protector de la reserva cognitiva. Sin embargo, cuando la reserva cognitiva es alta, la
pendiente final es mas pronunciada que en las personas con baja reserva cognitiva, debido a
que, en este punto del proceso, el dafio cerebral estaria muy extendido y no se cuenta con
recursos cognitivos para seguir compensando las funciones danadas. En este punto del
proceso, el deterioro se manifiesta de una forma acusada frente al deterioro gradual que se
observa en las personas con baja reserva cognitiva. Los resultados incluidos en este estudio
apoyan, al menos parcialmente, este modelo, pues los participantes con mayor reserva
cognitiva son los que han obtenido mejores puntuaciones en rendimiento mostrando el efecto
protector de este constructo.

Por lo tanto, este estudio aporta evidencias sobre una influencia positiva de la reserva
cognitiva en el rendimiento cognitivo de las personas con DCL y las personas sin deterioro.
Ademas, es el primer trabajo en nuestro contexto relacionado con la reserva cognitiva que
incluye el efecto conjunto de los indicadores relacionados con el nivel educativo y con el
estilo de vida en el rendimiento.

Por otro lado, el estudio que aqui se presenta tiene diferentes limitaciones. El
concepto de reserva cognitiva implica dificultades en la medida pues no existen medidas
directas de la reserva cognitiva sino que trabajamos con indicadores, los cuales pueden ser

mas o menos fiables (Jones et al., 2011). Después de los analisis realizados, hemos observado
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que seria positiva una recogida de datos mas precisa de los indicadores de reserva,
especialmente los recogidos en el factor estilo de vida.

No obstante, la limitacién mas importante de este trabajo es que se trata de un estudio
transversal, que no nos permite observar la influencia de la reserva cognitiva a través de la
variable tiempo. Esto impide comprobar la parte del modelo presentado correspondiente con
la evolucion de los participantes con DCL a la demencia. En los trabajos revisados que
relacionan DCL con reserva cognitiva, distintos estudios transversales se han centrado en
estudiar la influencia de la reserva cognitiva en el rendimiento, a través de sus indicadores,
mediante la comparacion de distintos grupos de deterioro y controles (Bosch et al., 2010;
Fritsch et al., 2005; Kawano et al., 2010; Radanovic et al., 2009; Solé-Padullés et al., 2009;
Verghese et al., 2006). Pero también hay estudios que se centraron en la progresion del
deterioro cognitivo en relaciébn con la reserva cognitiva y que son consistentes con la
evolucion planteada en la Figura 2 de este trabajo. En estos estudios se defiende la reserva
cognitiva y sus indicadores como factores protectores frente a la conversion de DCL a
demencia (Allegri et al., 2010; Arenaza- Urquijo et al., 2011; Garibotto et al., 2008; Querbes
et al., 2009; Rolstad et al., 2009*; Wilson et al., 2007; 2010).

Por lo tanto, de cara a futuras investigaciones se pretenderd afiadir mas evidencia y
profundizar en este modelo desde un punto de vista longitudinal, observando los efectos de
cada una de los indicadores de reserva a través del tiempo. Teniendo en cuenta los resultados
encontrados en la literatura se esperard que los participantes de este estudio que estin
diagnosticados de DCL progresen a demencia. Asi mismo, este riesgo de progresion, segun
las observaciones de Allegri y cols. (2010), serd mayor en personas con baja reserva
cognitiva presentandose a una edad mdas temprana que en las personas con mayor reserva

cognitiva (Amieva et al., 2005; Andel et al., 2006; Carnero-Pardo & del Ser, 2007; Mortimer

124



et al, 1991; Rodriguez & Sénchez, 2004; Solé-Padullés et al., 2009; Stern, 2002; Stern et al.,
1995; 1999; Wilson et al., 2004).

En futuras investigaciones también seré relevante tener mayor informacion del efecto
que produce cada una de las actividades intelectuales en el DCL de forma independiente, a
través de una mejor operativizacion de las mismas (Hess & Ennis, 2011). Esto no solo
ayudard a la propia investigacion, ya que se podra disminuir el sesgo de evaluacion y obtener
un diagnostico mas preciso de DCL (Lonie et al., 2009; Rolstad et al., 2010), sino que
también aportard informacion para el planteamiento de programas de entrenamiento o la
dedicacion a actividades de la vida diaria que ayuden a las personas maximizar la autonomia
y la calidad de vida el mayor tiempo posible (Diaz-Orueta, Buiza-Bueno, &Yanguas-Lezaun,
2010) al igual que se ha propuesto, recientemente, para la rehabilitacion de enfermos con EA
(Liberati & Berlardinelli, 2012)." Asi mismo, su conocimiento permitird guiar el proceso de
toma de decisiones en la actividad asistencial y, complementariamente, guiar la toma de

decisiones sobre politicas publicas en esta area (Allegri et al., 2010).
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Conclusiones

Los resultados obtenidos en esta investigacion en relacion a los objetivos planteados
permiten extraer una serie de conclusiones.

La conclusion principal que ofrece este trabajo es la confirmacion de que la reserva
cognitiva, como constructo formado por factores latentes, que a su vez estan compuestos por
indicadores relacionados con el nivel educativo y el estilo de vida, tiene una relacion negativa
con el deterioro cognitivo. Esto se traduce en que una persona con mayor reserva cognitiva
tendria menor probabilidad de deterioro cognitivo.

La influencia de la reserva cognitiva en el deterioro se ha manifestado en el
rendimiento de los participantes con DCL y controles en pruebas de valoracion cognitiva
general y pruebas de rendimiento en memoria de trabajo y en memoria episddica. Los
participantes con mayor reserva cognitiva mostraron mejor rendimiento en estas areas,
reflejando el efecto protector de la reserva cognitiva.

Ademés, se ha observado que la reserva cognitiva, no solo presenta un efecto directo
sobre el rendimiento cognitivo sino que también puede tener un efecto indirecto a través de la
memoria de trabajo en otros procesos cognitivos.

El nivel educativo y los indicadores asociados a ¢l (los afios de escolarizacion, la
complejidad laboral, los hédbitos de lectura y la inteligencia cristalizada) contribuyen de forma
importante al aumento de la reserva cognitiva de las personas y, probablemente, tenga un
efecto indirecto en el estilo de vida, fomentando la participacion en actividades sociales y
culturales, que, a su vez, también contribuyen al aumento de la reserva cognitiva. Un bajo
nivel de vocabulario y hébitos de lectura infrecuentes han demostrado ser indicadores de la
prevalencia del deterioro. Teniendo en cuenta estos resultados, incentivar la lectura de forma

que se aumente la frecuencia con la que se realice esa actividad y de forma indirecta, aumente
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el vocabulario, podria ser una buena estrategia de intervencion de cara a la prevencion del
deterioro cognitivo.

Por lo tanto, este trabajo aporta un mayor conocimiento de la reserva cognitiva y de
sus indicadores suponiendo un primer paso para establecer estrategias de intervencion
dirigidas al desarrollo de la reserva que actien de modo preventivo ante un posible deterioro.
Ademas, también supone un primer paso para entender mejor la evolucion del deterioro
cognitivo. En esta linea, resultaria esencial la realizacion de un abordaje longitudinal que
permita establecer el efecto de la reserva cognitiva a través del tiempo y confirmar, si

también ese caso, existe un efecto protector.
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PROTOCOLO DE RECOGIDA DE DATOS

CODIGO PARTICIPANTE: N. HISTORIA CLIiNICA:
CENTRO: DR.:

EVALUADOR:

FECHA DE HOY:

NOMBRE Y APELLIDOS:

SEXO: H M FECHA DE NACIMIENTO: / / TLFNO:
DIRECCION:

ESTADO CIVIL: (Senalese con una cruz)

SOLTERO  CASADO_ VIUDO OTROS

NIVEL DE ESTUDIOS: (Senalese con una cruz)

PRIMARIOS SECUNDARIOS UNIVERSITARIOS
ANOS DE ESCOLARIZACION TOTAL:
PROFESION:

(si estd jubilado o parado o en activo, indique cual es su caso y en que profesion ha

desarrollado su vida laboral)

EN LA ACTUALIDAD VIVE: (Senalese con una cruz)
SOLO  CONYUGE HIJOS OTROS ;Quiénes?:

ENFERMEDADES DESTACABLES (Senalese si se presentan en la actualidad o no)

FARMACOS O TRATAMIENTOS MEDICOS SEGUIDOS: (Seiidlese el motivo de su

prescripcion)

ANTECEDENTES DE PROBLEMAS DE MEMORIA EN LA FAMILIA: (Indiquese el

problema o enfermedad y el grado de parentesco con el sujeto)
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(REALIZA DE  MANERA  HABITUAL ACTIVIDADES PARA EL
ENTRENAMIENTO DE SU MEMORIA O ACUDE ALGUN TALLER ESPECIFICO?
(Indiquese si 0 no en caso afirmativo especifiquense las actividades realizadas y areas

cognitivas implicadas)

(UTILIZA GAFAS/ LENTES DE CONTACTO? SI NO

(UTILIZA PROTESIS AUDITIVAS? SI NO

(TIENE PROBLEMAS DE MOVILIDAD EN LAS MANOS? SI NO

EL SUJETO ES: DIESTRO  ZURDO  AMBIDIESTRO

JQUE LENGUAS HABLA?: CASTELLANO GALLEGO _OTRAS ;Cuales?:

.CON QUE FRECUENCIA VE LA TV? (Seiialese con una cruz)
NUNCA_ 1/2HORAS ALDIA _ 2/4 HORAS AL DIA_ MAS DE 4 HORAS _

.CON QUE FRECUENCIA LEE EL PERIODICO/REVISTAS? (Sefialese con una cruz)
TODOS DIAS  1/2 VECES POR SEMANA 1 VEZ POR SEMANA  NUNCA _

(PARTICIPA EN ACTIVIDADES SOCIALES? (Excursiones, reuniones, fiestas,
comidas, etc.)? (Senalese su frecuencia marcando con una cruz)

Nunca (1) Pocas Veces (2) Muchas Veces (3) Siempre (4)
(PERTENECE A ALGUNA ASOCIACION CULTURAL Y PARTICIPA EN SUS
ACTIVIDADES?

Nunca (1) Pocas Veces (2) Muchas Veces (3) Siempre (4)

OBSERVACIONES:
EN CASO DE NO ASISTIR A TODAS LAS SESIONES INDICAR CAUSA:
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