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Resumen

Un alto porcentaje de la poblacion mayor de
50 afios manifiesta pérdida subjetiva de
memoria con ausencia en muchos de ellos
de una alteracién objetiva de la misma. Se
ha sugerido que la enfermedad de
Alzheimer (EA) puede iniciarse como un
deterioro cognitivo leve (DCL). Se analizan
los diferentes  subtipos de  DCL,
considerando que solo algunos de ellos
resultan en una EA. Se subraya que existen
dos estrategias de evaluacién cognoscitiva:
las pruebas de tamizaje, y las evaluaciones
extensas. A pesar de los avances
conceptuales y diagnésticos en el area del
envejecimiento desde la  perspectiva
neuropsicologica, se estima que un
porcentaje significativo de los casos de
demencia no son diagnosticados en las
etapas iniciales.

Palabras clave: Deterioro cognitivo leve,
enfermedad de Alzheimer, evaluacion
neuropsicolégica.

Mild Cognitive Impairment: Definition
and Classification

Summary

A significant percentage of the population
over 50 years presents a subjective memory
loss; in many of these cases it is nhot
possible to demonstrate objective memory
impairment. It has been suggested that
Alzheimer’s disease (AD) can begin with a
mild cognitive impairment (MCI). Different
subtypes of MCI are analyzed, emphasizing
that only some of them eventually become
an AD. It is pointed out that two different
cognitive testing strategies can be used:
screening and extended testing. Regardless
of the significant conceptual and diagnostic
advances in aging research from the
neuropsychological  perspective, it is
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considered that a significant percentage of
dementia cases are not diagnosed in the
initial stages.

Key words:Mild cognitive  impairment,
Alzheimer’'s disease, neuropsychological
evaluation.

Introduccién

Los cambios cognitivos asociados con la
edad se reflejan principalmente en una
disminucion en la velocidad y en la
eficiencia del procesamiento intelectual, que
se observa desde aproximadamente la
quinta década de vida y que tiende a
acentuarse en décadas ulteriores. Estos
cambios intelectuales pueden reflejar un
envejecimiento normal (benigno) o un
envejecimiento anormal (demencia). El
primero  supondria un proceso de
“‘desarrollo” cerebral normal y se
relacionaria con los cambios cerebrales
tipicos de la senectud; el segundo por el
contrario seria resultante de cambios
atipicos en la histologia cerebral.

Un alto porcentaje de la poblacion mayor de
50 afios manifiesta pérdida subjetiva de
memoria con ausencia en muchos de ellos
de una alteracion objetiva de la misma.
Desde 1986 el Instituto Nacional de Salud
de los Estados Unidos de América propuso
utilizar el diagndstico de deterioro de
memoria asociado con la edad basado en
las diferencias que se observan en las
normas de pruebas de memoria entre
individuos seniles y adultos jovenes. Esta
entidad estd incluida dentro del DSM-IV-TR
(American Psychiatric Association, 2000)
como Deterioro Cognitivo Asociado con la
Edad ya que los cambios mentales que se
registran con la edad no son exclusivos de

la esfera mnésica y también pueden incluir
otros dominios cognitivos. La descripcion
clinica que se hace de esta condicion en el
DSM-IV-TR es sin embargo muy general y
no incluye caracteristicas especificas. Los
individuos con este diagnostico
presentarian una preocupacion por sus
cambios subjetivos de memoria pero estos
estarian objetivamente dentro de las
normas para la edad del paciente.

La asociacion entre quejas subjetivas de
memoria y un deterioro anormal es confusa
y Su investigacién ha arrojado resultados
contradictorios. Asi por ejemplo, algunos
autores no encuentran ninguna relacion
significativa entre ellas y el desempefio en
pruebas objetivas (Lautenschlager et al.,
2005), mientras que otros indican deterioro
cognitivo leve en un porcentaje alto de los
individuos que manifiestan tener problemas
de memoria (Gallassi et al., 2010); mas
aun, otros autores enfatizan la importancia
de las quejas subjetivas de memoria como
el primer sintoma de un proceso demencial.
Esta asociacidon en consecuencia, continla
siendo polémica.

Deterioro cognitivo leve

Existe también un area gris entre aquellos
individuos que se encuentran en el limite
inferior de la curva del funcionamiento
cognitivo normal y aquellos que se
encuentran al inicio de una demencia;
particularmente una demencia degenerativa
asociada con la enfermedad de Alzheimer
(EA); o que estan sufriendo un Deterioro
Cognitivo Leve (DCL). Mas aun la frontera
entre DCL y las etapas tempranas de una
EA es igualmente fragil debido a la falta de
consistencia en los puntajes de corte y a la
variabilidad de las pruebas diagndsticas
utilizadas (Craik & Salthouse, 1992). Para
complicar las cosas aun mas, algunos
autores consideran que el DCL no existe
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como entidad clinica (Gauthier & Touchon,
2005; Milwain. 2000).

El diagnostico de DCL (Flicker, Ferris, &
Reisberg, 1991; Petersen, 1995), motivado
por la necesidad de encontrar individuos en
riesgo de desarrollar demencia, incluye la
presencia de quejas subjetivas de memoria
con correspondientes dificultades en
pruebas objetivas pero con conservacion
del funcionamiento cognitivo general y sin
sefiales de alteracion en el funcionamiento
de las actividades de la vida diaria que
impidan una vida independiente; es decir, la
esencia del DCL es una alteracion de
memoria sin que exista una demencia. El
diagnostico de demencia, por otro lado,
implica deterioro en otras areas ademas de
la memoria tales como en las habilidades
espaciales o en las funciones ejecutivas,
gue limitarian el funcionamiento del
individuo en el diario vivir. Para algunos
autores el DCL es simplemente el inicio de
un deterioro que termina en demencia
(Morris et al, 2001). Para otros sin
embargo, no todos los casos de DCL
entrarian dentro de este progresivo
detrimento cognitivo. Smith y Rush (2006)
estiman que solamente un 12 % de los
individuos con DCL terminan en un proceso
demencial. Otros  autores  reportan
porcentajes aun mas bajos, de solo 2-4%.
El amplio rango de este porcentaje en los
diferentes estudios es comprensible dada la
variabilidad en el tipo de poblacion incluida,
el rango de edad de los participantes, las
pruebas neuropsicoldgicas utilizadas, el
punto de corte de “anormalidad” utilizado y
el subtipo de DCL que se incluye. Ademas,
se han identificado diversas causas para el
DCL, en las que se pueden incluir
condiciones neurolégicas tanto
degenerativas como vasculares (Roméan &
Pascual, 2012) resultando en perfiles
cognitivos variados.

Deterioro Cognitivo Leve

El Instituto Nacional de Envejecimiento de
los Estados Unidos y su asociacion de
Alzheimer presentaron udltimamente unas
recomendaciones para el diagnostico del
DCL causado por la enfermedad de
Alzheimer (Albert et al., 2011). Proponen
estos autores dentro de las caracteristicas
clinicas centrales evidencia de cambios
cognitivos en comparacion con un nivel
anterior de funcionamiento, alteraciones en
una o mas de las funciones cognitivas y
alteraciones sutiles en el funcionamiento de
la vida diaria que no requieren de asistencia
y supervision externa y que permiten al
paciente mantener una vida social y laboral
independiente.

Recientemente se han descrito también
varios subtipos de DCL con diferentes
perfiles neuropsicoldgicos (Ravaglia et al.,
2008) vy variaciones en el nivel de
severidad: (a) EI primer subtipo,
corresponderia al DCL clasico con
alteraciones objetivas Unicamente en la
memoria; (b) el segundo grupo de DCL no
incluiria alteraciones de memoria sino
dificultades en algun otro dominio cognitivo,
dentro de los que se incluyen atencion,
lenguaje, funciones ejecutivas o funciones
visoespaciales): (c) El tercero implicaria
trastornos en al menos dos dominios
cognitivos. Aparentemente los amnésicos
puros rara vez evolucionan a una demencia
mientras aquellos con deterioro en la
memoria y en otras areas presentan un
riesgo  incrementado de  demencia.
Igualmente el DCL con  defectos
atencionales aislados o combinados esta
altamente asociado con una demencia
ulterior. Reportes recientes utilizando
neuroimagen validan la variabilidad de DCL
demostrando diferencias cerebrales
estructurales entre los distintos subtipos
(Bosch et al.,, 2012; Delano-Wood et al.,
2009).
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La clasificacibn adoptada por el grupo
internacional de DCL (Winblad et al., 2004)
propone entonces un esquema clasificatorio
gue se inicia con la decision de si el
paciente presenta un DCL amnésico o uno
no amnésico y seguidamente determinar si
la funcién cognoscitiva esté alterada en un
solo domino -DCL simple o en varios
formando un DCL mudltiple. Cada uno de
estos tipos de DCL podria reflejar una
etiologia diferente que distinguiria su
evolucion. Asi por ejemplo, el DCL
amnésico simple podria evolucionar a una
EA mientras que el mismo pero multiple
podria incluir una etiologia combinada
degenerativa y vascular. EI DCL no
amnésico simple podria asociarse con una
demencia fronto-temporal. Sin embargo la
validez predictiva de los subtipos de DCL
gue existe hoy en dia en los diversos
estudios longitudinales es aun limitada y en
ocasiones contradictoria (Busse,
Angermeyer, & Riedel-Heller, 2006)

Para realizar un adecuado diagndstico
temprano de demencia y establecer el
diagnostico  diferencial entre DCL vy
envejecimiento normal, el clinico tiene que
obtener del paciente tres perfiles:
neuropsicologico, afectivo-emocional y
funcional.

~Perfil neuropsicoldgico

Como se menciono, el perfil
neuropsicoldgico de los pacientes con DCL
es heterogéneo. Aquellos con DCL
amnésico presentan alteraciones
especificamente en pruebas de memoria,
fundamentalmente en aquellas pruebas que
evallan memoria declarativa de tipo
episédico y semantico, presentando
dificultades no solo en la consolidacion de
nuevas huellas de memoria sino también en
el recobro diferido de esta informacion
(Cuetos, Rodriguez-Ferreiro, & Menéndez,

2009; Perri, Carlesimo, Serra, &
Caltagirone, 2009). Se han definido dos
perfiles neuropsicolégicos en este grupo de
pacientes. El primero presentaria un
defecto primario en la formacién de nuevas
huellas de memoria mientras que en el
segundo el problema no se encontraria en
el almacenamiento sino en la recuperacion
0 en el acceso a la informacién que ya esta
almacenada.

Otra caracteristica de la memoria en
pacientes con EA temprana y DCL es la
carencia de estrategias de asociacion
semantica en el aprendizaje de palabras
(Perri et al., 2009). La mayoria de las
personas para facilitar el aprendizaje de
palabras las agrupan segun su contenido
semantico. Esta estrategia se disminuye y
aun desaparece en casos de
envejecimiento patolégico. Los pacientes
con DCL presentan ademas una
susceptibilidad mayor a la interferencia
proactiva y retroactiva (Loewenstein et al.,
2004) Las intrusiones son otra
caracteristica observada en DCL y en las
etapas tempranas de la EA. Una intrusion
es la produccién equivocada del nombre de
un objeto que no se encontraba en la lista
que debia ser recordada. La presencia de
interferencia e intrusiones sugieren un
proceso de almacenamiento incompleto y
puede ser una manifestacion sutil de un
deterioro patolégico. Hay que tener en
cuenta, sin embargo, que estas pueden
observarse en el envejecimiento normal y
que la diferencia con una etiologia
patolégica estaria fundamente en el nUmero
de intrusiones mas que en la presencia de
las mismas intrusiones. Loewenstein et al.
describen dos tipo de intrusiones: la
sustitucion del nombre del objeto por uno
semejante en su funcién; por ejemplo
“‘encendedor” en lugar de “fésforos™; o la
sustitucion del nombre del objeto por una
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palabra que pertenece a una categoria
semanticamente supraordenada por
ejemplo “joya” en lugar de “anillo”.

Las dificultades de memoria en el DCL no
necesariamente son exclusivas de la esfera
verbal y se pueden presentar también en
pruebas no verbales, aun cuando Ila
alteracién en estas Ultimas se observa con
una frecuencia menor.

Los pacientes con el tipo DCL asociado con
defectos en funciones ejecutivas tienen
dificultades para planear y solucionar
problemas, al igual que un decremento en
su control atencional y memoria operativa
(Brandt et al., 2009). Problemas en la
funcién ejecutiva se han descrito también
en las etapas iniciales de la EA y se han
relacionado con las dificultades de
orientacion espacial. Twamley, Ropacki y
Bondi (2006) revisaron las alteraciones
preclinicas en la EA encontradas en 73
articulos cientificos y hallaron que una
amplia gama de dominios cognitivos
pueden sufrir cambios sutiles antes de
florecer la demencia; tales defectos tenues
incluyen la memoria, la atencion, el
conocimiento semantico, las funciones
ejecutivas y la velocidad en el
procesamiento de la informaciéon. Otros
estudios han confirmado la presencia de
precursores atencionales y en la funcion
ejecutiva afios antes del diagnéstico de EA
(Rapp & Reischies, 2005).

El valor predictivo del DCL como factor de
riesgo de demencia ha sido cuestionado por
el alto porcentaje de individuos que
después de haber recibido este diagndstico
vuelven a los criterios de normalidad
cognoscitiva unos afios después. Por
ejemplo, Larriue et al. (2002) encuentra que
43% de los pacientes con DCL retornaron a
la normalidad 5 afios después. Perri et al.
(2009) encontraron que los pacientes que

Deterioro Cognitivo Leve

retornan a la normalidad se caracterizan por
dificultades en el recobro y no en la
consolidacion de memoria  explicita,
mientras que aquellos que no mejoran
tienen  mayores dificultades en el
almacenamiento de nueva informacion.
Albert y colaboradores (2011) sugieren
cuando es posible incorporar informacion
sobre marcadores biolégicos sugestivos de
Alzheimer (como por ejemplo depésitos de
la proteina beta amiloidea) para definir la
etiologia del DCL y propiciar un manejo
terapéutico adecuado.

La Tabla 1 incluye algunas pruebas
neuropsicoloégicas que han demostrado
sensibilidad al diagnéstico y clasificacion
del DCL (Rosselli & Ardila, 2010).

~Perfil afectivo-emocional

El segundo aspecto importante que se debe
considerar en la evaluacion es el
componente afectivo-emocional. La
depresibn es una causa frecuente de
alteraciones de memoria en la senectud y
se ha encontrado una alta asociacion entre
sintomas de depresion y DCL (Apostolova
& Cummings, 2008). El  manejo
farmacologico de la depresion puede
ayudar a mejorar los sintomas cognitivos ya
que muchos de los pacientes con DCL que
se recupera frecuentemente puntuaban alto
en escalas de depresion.

Desafortunadamente no se ha establecido
un bateria neuropsicoldgica especifica para
diagnosticar DCL o EA en sus estados
iniciales. En este momento la identificacién
de estas dos condiciones depende del tipo
y el nimero de pruebas neuropsicoldgicas
que se utilicen, al igual que del criterio
clinico utilizado. Dado que DCL y los
estadios iniciales del EA se pueden
caracterizar por defecto en diversas areas
cognoscitivas se recomienda que cualquier
paciente en quien se le sospeche un
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envejecimiento patolégico debe recibir una
evaluacién neuropsicolégica completa con
el fin determinar no solamente sus
dificultades sino también sus fortalezas. La

Tabla 1.

Figura 1 esquematiza las posibilidades
diagnésticas una vez se obtenga el perfil
neuropsicoldgico y partiendo de las quejas
subjetivas del paciente.

Algunas pruebas neuropsicolégicas frecuentemente utilizadas en el diagnostico de DCL. El paciente
debe puntuar por lo menos una desviacion estandar por debajo de la media esperada para su edad y su
nivel de escolaridad. Se presentan solamente las referencias que valida esta prueba en poblaciéon con

DCL tanto angloparlante cono hispanohablante.

Tipo

Prueba neuropsicologica

Referencia de DCL

Amnésico

Verbal.

No Amnésico

Linguistico

Visoespacial

Ejecutivo .

Recobro diferido de la subprueba

de memoria légica WMS-R
Prueba de aprendizaje verbal de
Rey

Subprueba de Pares Asociados
WMS-R

Reconocimiento de caras
famosas

Prueba de interferencia
semantica en el recuerdo de
objetos comunes

Benton Visual Retention Test

Figura Compleja de Rey (recobro

deferido)

Prueba de denominacion de Boston

Dibujo de un reloj

Fluidez verbal fonologica (FAS)
Fluidez verbal semantica
(animales, frutas y vegetales)
Torre de Londres

WAIS Digito-Simbolo

Prueba de Clasificacién de
Tarjetas de Wisconsin

Pruebas de control inhibitorio
(Go-no-go)

Prueba de Stroop

Ravaglia et al., 2008; Brandt et
al., 2009 ; Larrieu et al., 2002 ;,
Saunders & Summers, 2010

En poblacién hispanohablante:
Cuetos et al., 2009;
Loewenstein et al., 2004

Ravaglia et al., 2008

Poblacion hispanohablante con
DCL: Serrano et al., 2001

Ravaglia et al., 2008; Umidi et
al., 2009

Ravaglia et al., 2008; Bélanger
& Belleville, 2009; Borkowska
et al., 2009

En poblacién hispanohablante:
Cuetos et al., 2009
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Atencién/memoria e Tiempo en segundos de la
Prueba de Rastreo-B (Trails B)

operativa

Ravaglia et al., 2008; Saunders
& Summers, 2010

menos el tiempo en la Prueba de

Rastreo A (Trails A).

e Subpruebas de memoria
operativa y de atencion del

CANTAB

e Digitos en regresion

Dentro de las escalas de la depresion mas
frecuentemente utilizadas en pacientes de
la tercera edad se cuentan la Escala
Geriatrica de Depresion y la escala revisada
del Centro de Estudios de Epidemiologia.

Estas dos escalas han sido utilizadas en
poblaciones hispanohablantes en EEUU,
Europa y Latinoamérica (ver Reuland et al.,
2009, para una revision de la validez de
estas escalas en espairiol).

Quejas subjectivas de memoria

Depresidn Deterioro Cognoscitivo Leve (DCL)

DCL

DCLSimple: sin otras Tl iple
alteraciones Con otras aheraciones

Ejecutivo Visoespacial:
Simple o simple o
multiple miltiple

Atemiomk simpe o || Ling imple o
miiipk

Figura 1. Esquema de los posibles diagnésticos originados con el perfil neuropsicolégico partiendo de
las quejas subjetivas de memoria (tomado de Rosselli & Ardila, 2010).

~Perfil de la actividad funcional

El tercer componente que se debe incluir
cuando se sospecha un cuadro demencial
es determinar como esta funcionando el
paciente en las actividades de la vida diaria.
Dentro del diagndstico diferencial entre
demencia temprana y DCL se incluye la

alteracién en la primera y la preservacion
en la segunda de las habilidades para
funcionar en actividades complejas de la
vida diaria (por ejemplo, la utilizacion de
medios de transporte, el manejo de las
finanzas, etc.). Es por ello necesario incluir
dentro de la evaluacion neuropsicologica un
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instrumento de evaluacion de las mismas.
Existen dos tipos de de escalas funcionales;
aquellas que evaltan las funciones basicas
de la vida diaria (bafiarse, comer, ir al bafio
sin ayuda, etc.) y aquellas que evallan
funciones mas complejas (como el manejo
financiero, y el uso de los medios de
transporte). Las primeras estarian alteradas
Gnicamente en casos de niveles de
demencia moderados o graves mientras
gue las segundas podrian mostrar algunos
cambios en las etapas iniciales de una
demencia (Rios et al., 2001).

Por definicion, el DCL no debe asociarse
con alteraciones en el funcionamiento de la
vida diaria. Sin embargo, recientemente se
ha sugerido que algunos individuos con
DCL presentan dificultades en el
funcionamiento diario. Por ejemplo, Binegar
et al. (2009) encontraron que el uso del
transporte publico, la preparacion de
comidas y el manejo diario de las finanzas y
de las dosis de las medicaciones puede
modificarse en casos de DCL. Es probable
que estos pacientes sean quienes
evolucionan posteriormente a un cuadro
demencial. Aungque este criterio se satisface
en la préactica clinica preguntandole al
paciente o a su familiar sobre la integridad
del funcionamiento del diario vivir, se ha
demostrado que la inclusion de una prueba
objetiva de actividad funcional incrementa la
precision diagnoéstica. El uso de una prueba
funcional ademas una prueba de tamizaje
cognitivo incrementa la sensibilidad para
diagnosticar un envejecimiento patoldgico
(Tappen, Rosselli, & Engstrom, 2010).

Pruebas de tamizaje

En los ultimos diez afios ha habido un
interés creciente para detectar cuadros
demenciales en etapas tempranas
mediante pruebas neuropsicolégicas
sencillas llamadas de tamizaje o cribado.

Estas pruebas son faciles de administrar e
interpretar, y estan disefiadas para que
profesiones de la salud, no necesariamente
expertos en funciones cognoscitivas,
obtengan un criterio objetivo para decidir si
el paciente necesita 0 no una evaluacion
exhaustiva de la funcién cognoscitiva.

Existen beneficios importantes para el
individuo, la familia y la sociedad en la
deteccion temprana del deterioro cognitivo.
En primer lugar se abre la posibilidad de
detenerlo o retrasarlo con tratamiento
farmacologico (Rivas-Vazquez, Méndez,
Rey, & Carrazana, 2004), y en el caso de
demencias tratables, aun revertirlo.
Ademads, se ha encontrado efectividad en la
implementaciéon de intervenciones
cognitivas. Otros beneficios incluyen la
posibilidad del paciente para decidir sobre
su propio futuro financiero y los cuidados
médicos deseados.

Desafortunadamente carecemos aun de las
herramientas diagnésticas validas y se
estima que al menos la mitad de los casos
de demencia no son diagnosticados en las
etapas iniciales. Unicamente una cuarta
parte de las personas que sufren demencia
reciben tratamiento en la etapa inicial que
es en la que se considera que las
medicaciones pueden ser tener algun
efecto positivo.

Es por eso que las pruebas de tamizaje
tienen un enorme potencial. Una prueba de
tamizaje adecuada deben incluir los
siguientes aspectos: en primer lugar debe
ser de administracion y calificacion rapida, y
debe ser sensibles a cambios cognitivos en
etapas iniciales de un envejecimiento
patolégico. Una alta sensibilidad permite
detectar muchos casos en etapas iniciales y
una especificidad alta minimiza el nimero
innecesario de casos que son enviados
para evaluacion ulterior (Parker & Philp,
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2004). Otro aspecto importante es que
deben estar validadas para el grupo cultural
y educativo al que pertenece el paciente.
Simples traducciones de pruebas sin
adaptacion linglistica y cultural pueden
llevar a un diagnéstico equivocado. El
amplio rango en el porcentaje de demencia
a través de los paises de Latinoamérica ha
sido interpretado por algunos autores como
resultante al menos en parte a diferencias
en la validez de las pruebas cognoscitivas
utilizadas (Nitrini et al., 2009).

Conclusiones

La evaluacion neuropsicolégica se requiere
para distinguir los cambios cognitivos
asociados con la edad que pueden reflejar
bien sea un envejecimiento normal
(benigno) o un envejecimiento anormal
(demencia). Tal diagnéstico diferencial es
especialmente importante en las etapas
iniciales de un posible proceso demencial.
Se ha sugerido que la EA puede iniciarse
con un DCL, aunque tal concepto sigue
siendo discutible. Se ha propuesto la
existencia de diferentes subtipos de DCL,
considerando que solo algunos de ellos
resultan en una EA. Existen dos estrategias
de evaluacion cognoscitiva: las pruebas de
tamizaje, y las evaluaciones extensas. Sin
embargo, no sélo se requiere un examen
intelectual, sino también un analisis del
perfil afectivo y funcional del sujeto.

A pesar de los avances conceptuales y
diagnosticos en el area del envejecimiento
desde la perspectiva neuropsicolégica, se
estima que mas del 50% de los casos de
demencia no son diagnosticados en las
etapas Iniciales dada la ausencia de
herramientas diagnosticas vdlidas, y las
limitaciones atencionales existentes en la
mayoria de los paises. .

Deterioro Cognitivo Leve
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