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Seguimiento longitudinal de pacientes con queja cognitiva:

caracteristicas y perfiles de progresion

Longitudinal follow-up of a population with cognitive complaint: characteristics and
progression profile

Edith Labos'? Marina Cavagna?,Vanina Pagotto?, Marcelo Carlos Schapira?

Resumen

La queja cognitiva es un motivo de consulta frecuente en la atencion primaria de los adultos mayores y puede ser
la primera manifestacion de deterioro cognitivo por lo que su evaluacion y seguimiento son fundamentales para
un diagnodstico temprano. Objetivo: describir el perfil neurocognitivo basal y la evolucion de pacientes con queja
cognitiva evaluados en la unidad de evaluacién funcional del adulto mayor del Hospital Italiano de Buenos Aires.
Método: estudio observacional de cohorte retrospectiva de 518 pacientes con queja cognitiva a quienes se les
administré una evaluacion geriatrica integral y escalas de rastreo de deterioro cognitivo en la primera consulta
y en consultas de seguimiento. Se excluyeron los participantes con diagnéstico de demencia en la evaluacion
inicial. Resultados: en la evaluacion inicial 323 (62,36%) sujetos tuvieron diagnostico de deterioro cognitivo leve y
195 (37,64%) no presentaron deterioro cognitivo. Del total de los pacientes, 216 (41,7%) empeoraron su estatus
cognitivo inicial. Presentaron mayor edad en la evaluacion basal, menor nivel de educaciéon y peor rendimiento
en Mini Mental State Examination, escalas de memoria, funciones ejecutivas y lenguaje que aquellos que se man-
tuvieron estables. Conclusion: En el estudio de seguimiento de esta cohorte con queja cognitiva, se verifica el
impacto de la edad, el nivel de instruccion y un bajo rendimiento en los dominios de memoria, funcion ejecutiva
y lenguaje como variables asociadas a la progresion del deterioro cognitivo.

Palabras clave: Queja cognitiva - Deterioro cognitivo leve - Evaluacion geriatrica - Perfil neurocognitivo -
Seguimiento longitudinal.

Abstract

Cognitive complaint is a common cause of consultation among older adults at the primary care level and it may be the
first symptom of cognitive impairment, thus its assessment and follow-up are essential for an early diagnosis. Aim: to
describe the baseline neurocognitive profile and evolution of patients with cognitive complaint evaluated at the geriatric
assessment unit of the Hospital Italiano de Buenos Aires. Methods: observational study of a retrospective cohort of
518 patients with cognitive complaint who underwent a comprehensive geriatric evaluation and cognitive impairment
screening tests at the first visit and follow-up visits. Patients diagnosed with dementia at baseline were excluded. Re-
sults: 323 (62.36%) subjects were diagnosed with mild cognitive impairment at the first visit and 195 (37.64%) had
no cognitive impairment. Of the all the patients, 216 (41.7%) subjects showed worsening of their baseline cognitive
status. They had an older age at baseline evaluation, a lower educational level and a worse outcome at Mini Mental
State Examination and at memory, executive and language tests than those who remained stable. Conclusion: in this
follow-up study of a cohort with cognitive complaint we verify the impact of age, educational level and poor outcomes
on memory, executive function and language domains as variables associated with progression of cognitive impairment.

Keywords: Cognitive complaint - Mild cognitive impairment - Geriatric evaluation - Neurocognitive profile - Longitudi-
nal follow-up.
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Introduccion

La consulta del adulto mayor por quejas cognitivas es
de alta frecuencia, con manifestaciones especialmente
en la memoria, atencion y actividades funcionales com-
plejas. En estudios de seguimiento diversos trabajos ve-
rifican que en muchos casos se registra una progresion
del deterioro cognitivo que va desde las quejas cogni-
tivas a un cuadro de deterioro cognitivo leve (DCL) y
posterior desarrollo de un sindrome demencial.

Actualmente se considera la enfermedad de Al-
zheimer (EA) como un continuum de progresién que
comprende desde sujetos con cognicion normal hasta
los estadios mds avanzados de la demencia (Aisen et al.,
2017). Un estudio longitudinal realizado por el Centro
Nacional de Coordinaciéon de Alzheimer (Davis et al.,
2018) sobre 18.103 participantes mayores de 65 afos
con cognicion normal, DCL debido a EA y estados
de gravedad de EA mostré que las probabilidades de
transicidn anual a estados mads severos fueron 8%, 22%,
25%, 36% y 16% para cognicién normal, DCL debido
a EA y EA leve / moderada / severa, respectivamente,
a los 65 afos, y aumentaron en funcién de la edad. Las
tasas de progresion desde la cognicion normal hasta el
DCL debido a EA variaron entre 4% y 10% anualmente.

Otros trabajos (Bessi et al., 2018; Ganguli et al,,
2019; Jessen et al., 2014) mostraron que las quejas sub-
jetivas de memoria (QSM) en individuos sin fallas en
los test cognitivos pueden representar el primer sinto-
ma de EA en su fase preclinica. Anualmente entre el
2,3% y 6,6% de las personas mayores con QSM desa-
rrollan DCL o demencia (Amariglio, 2013; Jessen et
al., 2014; Mitchell et al., 2014).

La prevalencia de DCL va desde un 3% a un 42% y
aumenta con la edad con una tasa de progresién anual
a demencia del 12% en los DCL y del 2% en la po-
blacién sana mayor de 65 anos (Allegri et al., 2012;
Petersen, 2011).

Parky col. (Park, y Han, 2015) realizaron un estudio
longitudinal de 2 afios de seguimiento a 1208 partici-
pantes con diagnostico de DCL que mostrd que 175
pacientes (14%) volvieron a la cognicién normal, 612
(51%) se mantuvieron estables y 421 (35%) progresaron
a demencia, con diagnosticos sostenidos a los 3 afios.

En relacion a la tasa de progresion segun el tipo de
DCL, Aretouliy col. (Aretouli etal., 2011) en un estudio
realizado en pacientes con un seguimiento de 2 afios
mostro6 que los participantes con DCL, dominio multi-
ple tuvieron tasas mas altas de progresion a la demencia
que los de un solo dominio, pero los DCL amnésicos
tuvieron tasas de conversion similares. En relacion a las

medidas cognitivo-funcionales la declinacion se predi-
jo mejor mediante los reportes de los informantes sobre
las deficiencias funcionales sutiles y las puntuaciones
iniciales mds bajas en la memoria, la fluidez de catego-
ria y las tareas de praxias constructivas.

Otros trabajos muestran asimismo variables asocia-
das que determinaron el tipo de progresion. En un es-
tudio realizado por Ganguli y col. (Mitchell et al., 2014)
con un seguimiento de 5 afos de evolucion se verifico
que los pacientes que progresaron a demencia a dife-
rencia de los que revirtieron tenian un perfil tipico de la
enfermedad de Alzheimer; en tanto que los DCL que se
mantuvieron estables tenfan otra comorbilidad, inclui-
da la vascular.

Estas lineas de investigacion resaltan la importan-
cia de contar con predictores clinicos y cognitivo-fun-
cionales que permitan evaluar una proyeccion futura
del deterioro cognitivo, a fin de optimizar los criterios
de intervencion terapéutica.

Dado que las manifestaciones de déficit cognitivo
pueden ser multicausales y muchas de las variables in-
tervinientes pueden ser reversibles, una intervencion
clinica beneficiosa debera considerar aquellos facto-
res de riesgo modificables, como la hipertension, la
diabetes y la depresion. Las mismas representan areas
potenciales para intervenciones terapéuticas que mu-
chas veces permiten minimizar la progresion del DCL
a estadios de mayor severidad.

Considerando la importancia del tema y la gran
afluencia de pacientes a la Seccién de Geriatria de
nuestro hospital, que consultan por trastornos cogni-
tivos, este trabajo se propone realizar un relevamiento
de datos retrospectivos de estas consultas.

El objetivo de este estudio fue describir el perfil neu-
ropsicologico y evaluar las variables de progresion de
deterioro neurocognitivo en un seguimiento de 518 de
pacientes con queja cognitiva asistidos en un hospital
universitario de la Ciudad Auténoma de Buenos Aires.
Comparar las caracteristicas basales entre sujetos sin
deterioro cognitivo y con deterioro cognitivo leve.

Métodos

Se realiz6 un estudio observacional y analitico de una
cohorte retrospectiva de pacientes que consultaron por
quejas cognitivas a la Unidad de Evaluaciéon Funcional
del Adulto Mayor del Hospital Italiano de Buenos Aires.
Las quejas cognitivas podian provenir del sujeto y/o de
un familiar o del médico que lo derivo a la evaluacion.
Se incluyeron sujetos mayores de 60 afios en forma
consecutiva, evaluados entre abril de 2009 y junio de
2017, que tuvieron por lo menos una reevaluacion pos-
terior. Segtin el diagnostico inicial se los clasifico en:
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1. sin deterioro cognitivo y
2. con deterioro cognitivo leve (DCL) (criterios de Pe-

tersen, 2001) (Petersen et al., 2001).

Se excluyeron aquellos pacientes con diagnéstico de
demencia en la primera consulta, con depresién ma-
yor, déficits sensoriales no compensados (baja vision,
hipoacusia), epilepsia o tumores del sistema nervioso
central.

Se revisaron las evaluaciones posteriores, exclu-
yendo aquellos pacientes que tuvieran 10 o menos
meses de seguimiento. Se los agrupd, de acuerdo con
el diagndstico de la altima evaluacion, en 2 grupos:

1. estable respecto a la categoria diagndstica inicial,
es decir aquellos pacientes sin deterioro o con DCL
sin progresion,

2. con progresion de deterioro cognitivo, es decir
aquellos pacientes sin deterioro inicial que progre-
saron a DCL o a demencia, y aquellos con DCL
inicial que progresaron a demencia.

Se administré atodoslos sujetos una evaluacion geriatri-

ca integral (Evaluacion Funcional del Adulto Mayor) en

cada consulta. Esta evaluacion incluyo6 el relevamiento

del desempefio funcional, estado animico y cognicién a

través de una anamnesis detallada y escalas especificas:

actividades basicas de la vida diaria (ABVD) (Katz et
al., 1963), actividades instrumentales de la vida diaria

(AIVD) (Lawton, y Brody, 1969), Escala de Depresién

Geriatrica (Yesavage, y Sheikh, 1986), Mini Mental Sta-

te Examination (MMSE) (Folstein et al., 1975), y test de

rastreo que evallan memoria, lenguaje, atencidn, capa-
cidades visuoespaciales y ejecutivas.

Todos los pacientes firmaron un consentimiento in-
formado aprobado por el Comité de Etica de Protocolos
de Investigacion del Hospital Italiano de Buenos Aires.

Analisis estadistico

Se describieron los datos cuantitativos con media y des-
vio estandar (DS) o mediana e intervalo intercuartil 25-
75 (IQR) segun distribucién observada y los datos cua-
litativos como porcentaje con su frecuencia absoluta.

Para las comparaciones entre grupos para los datos
cuantitativos se utilizo t test o wilcoxon segun la distri-
bucién de los mismos, y en el caso de los datos cualita-
tivos, se utilizo test de chi2 o Fisher segtin supuestos.

Se estimo el tiempo al empeoramiento en los pa-
cientes que presentaron progresiéon mediante Kaplan
Meier, y se compararon los grupos segun el grado de
progresion: sin deterioro a DCL, sin deterioro a de-
mencia y DCL a demencia mediante log rank test. Se
consider6 un nivel de significacion estadistica menor
al 5%. El andlisis estadistico se realiz6 con el software
STATA 14.

Resultados

Se incluyeron 518 sujetos con quejas cognitivas, con un
promedio de edad de 77,81 afios (DS 6,0). Trescientos
setenta y siete (72,78%) eran mujeres y 349 (67,37%)
tenian un nivel de educacion formal entre 7 y 12 afos.

La tabla 1 muestra las caracteristicas demograficas
y los resultados de los test basales de toda la pobla-
cion y la comparacion entre los grupos sin deterioro
cognitivo y con deterioro cognitivo leve (DCL) en la
primera consulta.

En la evaluacion inicial, 195 sujetos (37,64%) no
tuvieron deterioro cognitivo y 323 (62,36%) tuvieron
DCL.

El grupo sin deterioro cognitivo tenia menos afos
y mayor nivel de instruccién formal que el grupo con
DCL. No hubo diferencias significativas en cuanto al
género, sintomas depresivos, prevalencia de comorbi-
lidades o uso de benzodiazepinas.

El grupo con DCL tuvo mayor compromiso de la
funcionalidad medida con las escalas ABVD y AIVD,
y peor puntaje en MMSE vy en las escalas especificas
que evaluaron los diferentes dominios cognitivos, en
comparacion con el grupo sin deterioro cognitivo.

Durante el seguimiento, 302 sujetos (58,3%) se
mantuvieron estables de los cuales 114 no presenta-
ban deterioro cognitivo y 188 tenian un diagndstico
de DCL; 216 (41,7%) pacientes presentaron un em-
peoramiento en cuanto a su estatus cognitivo funcio-
nal de los cuales 81 no tenian deterioro cognitivo al
inicio y 135 presentaban DCL en la consulta inicial.
Del total de participantes incluidos en el estudio, 155
evolucionaron a demencia (29,9%). En la figura 1 se
muestra la cantidad de pacientes que permanecieron
estables y que progresaron y el diagndstico del estatus
cognitivo final en cada grupo.

El tiempo promedio de seguimiento de la pobla-
cion fue de 34,07 meses (DS 18,69).

Al comparar las caracteristicas demograficas y los
resultados de las escalas administradas en la primera
consulta entre los grupos de pacientes segun su evo-
lucién -estables y que progresaron- se observo que el
grupo estable tenia menor edad y mayor nivel de edu-
cacién en comparacion con el grupo que progreso.

El grupo que progresé tuvo peor rendimiento en
MMSE, MIS recuerdo inmediato, MIS recuerdo dife-
rido, fluencia semantica, denominacion, test del reloj
y TMT A. No se encontraron diferencias significativas
en cuanto al género, prevalencia de comorbilidades,
sintomas depresivos, escalas de funcionalidad y los
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Tabla 1. Caracteristicas basales de la poblacién y comparacion entre los grupos sin deterioro cognitivo y con deterioro cognitivo leve

Caracteristicas basales Todos los sujetos Sin deterioro Con DCL p valor
n=518 n=195 n=323

Género femenino! 377 (72,78) 143 (73,33) 234 (72,44) 0,829
Edad ? 77,81 (6,03) 77,45 (6) 78,26 (6,04) 0,005
Nivel de educacion'
Menos de 7 afios 35 (6,76) 6 (3,09) 29 (8,98) 0,010
7 a 12 afos 349 (67,37) 129 (66,15) 220 (68,11) 0,010
Mas de 12 afos 134 (25,87) 60 (30,77) 74 (22,91) 0,010
Hipertension arterial' 349 (67,37) 127 (65,13) 222 (68,73) 0,399
Dislipemia' 214 (41,31) 81 (41,54) 133 (41,18) 0,935
Diabetes tipo 2! 27 (5,21) Il (5,64) 16 (4,95) 0,729
Enfermedad coronaria' 24 (4,63) I'1(5,64) 13 (4,02) 0,405
Accidente cerebrovascular! 20 (3,86) 9 4.6l) Il (3,41) 0,495
Uso de benzodiacepinas' 183 (35,33) 77 (39,49) 106 (32,82) 0,126
ABVD? 7,79 (0,44) 7,85 (0,36) 7,75 (0,48) 0,013
AIVD? 6,79 (0,64) 6,93 (0,36) 6,71 (0,76) <0,001
MMSE? 27,44 (2,20) 28,36 (1,67) 26,88 (2,31) <0,001
Yesavage? 2,99 (2,72) 3,19 (2,96) 2,87 (2,57) 0,187
Digitos directo? 5,14 (1,06) 5,25 (1,09) 5,08 (0,99) 0,077
Digitos inverso?® 3,68 (0,98) 4,01 (0,94) 3,47 (0,94) <0,001
MIS recuerdo inmediato? 6,66 (1,56) 7,39 (0,86) 6,23 (1,72) <0,001
MIS recuerdo diferido? 5,72 (1,96) 6,93 (1,03) 5,00 (2,04) <0,001
Fluencia semantica® 14,55 (4,87) 16,74 (4,85) 13,26 (4,36) <0,001
Fluencia fonologica? 12,26 (6,34) 14,25 (6,84) 11,06 (5,64) <0,001
Denominacion? 8,99 (1,41) 9,57 (0,75) 8,70 (1,53) <0,001
Reloj? 5,86 (1,97) 6,59 (1,23) 541 (2,19) <0,001
TMT A? 68,65 (30,6) 60,28 (25,43) 74,29 (32,50) <0,001
TMT B? 163,39 (70,88) 132,62 (55,69) 189,60 (72,06) <0,001

"Frecuencia absoluta N y relativa (%); 2 Media (desvio estandar); ABVD: actividades basicas de la vida diaria: AIVD: actividades instrumentales de la

vida diaria; MMSE: Mini Mental State Examination; MIS: Memory Impairment Screen; TMT A:Trail Making Test A; TMTB: Trail Making Test B;

DCL: Deterioro Cognitivo Leve
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Figura |.Pacientes que permanecieron estables y que progresaron y diagnéstico del estatus cognitivo final

en cada grupo
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demas test cognitivos administrados (span de digitos,
fluencia fonoldgica, TMT B). La tabla 2 muestra las
comparaciones entre los 2 grupos de pacientes.

Al considerar en particular el grupo de sujetos con
DCL se observé que aquellos que progresaron luego a
demencia tuvieron inicialmente puntajes mas bajos en
MMSE, MIS recuerdo inmediato y diferido, fluencia
semantica, denominacion y test del reloj (ver tabla 3).

En el grupo de los 216 pacientes que progresaron
se observaron diferencias en los tiempos de progre-
sion segun los subgrupos; la mediana de progresion
para el grupo sin deterioro que evolucion6 a DCL fue
39,2 meses (IQR 25,7-55,0), para el grupo sin dete-
rioro que evoluciond a demencia fue 42,3 (IQR 32,1-
56,4) y para el grupo de DCL que progresé a demencia
fue 30,0 (IQR 20,2-45,4). Al comparar estos 3 subgru-
pos, se observo diferencia significativa en la velocidad
de progresion entre el grupo sin deterioro que progre-
s6 a DCL y entre el grupo con DCL que evolucion6 a
demencia (p=0,014) (ver tabla 3).

Discusion

En este trabajo se relevo la evolucion de sujetos con
quejas cognitivas que consultaron a una unidad de
evaluacion geriatrica integral de un hospital universi-
tario, comparando el perfil demografico y neuropsico-
légico de inicio segun la evolucion posterior.

De los 518 sujetos incluidos con quejas cognitivas
sin demencia, el 62,36% tuvo diagnostico de DCL en
la primera consulta. Este grupo presenté mayor edad,
menor nivel de educaciéon, mayor compromiso de las
AIVD y peor rendimiento en MMSE y en las escalas
especificas de los dominios cognitivos evaluados que
los sujetos sin deterioro cognitivo inicial. No se en-
contraron diferencias significativas en cuanto al géne-
ro, la presencia de sintomas depresivos ni la prevalen-
cia de comorbilidades asociadas entre ambos grupos.

Durante el seguimiento, el 41,7% de la poblacion
empeoro su estatus cognitivo inicial, esto incluye tanto

progresion 216 pacientes

a los sujetos sin deterioro cognitivo como a los pacien-
tes con DCL al inicio. El rasgo en comun de todos los
sujetos evaluados fueron las quejas cognitivas. Si bien
en el presente estudio no contamos con el dato de la
fuente de las quejas cognitivas (el propio sujeto y/o un
familiar o médico tratante), hay trabajos que sefialan
que la fuente de las quejas puede predecir la progresion
del deterioro cognitivo. Un estudio poblacional con 5
anos de seguimiento de Qi y col. (Qi et al., 2018) en-
contré que cuando la queja cognitiva provenia tanto del
paciente como de un informante aumentaba el riesgo
de deterioro cognitivo (Odds ratio (OR) 1,60) mas que
silas quejas eran s6lo del paciente o del informante (OR
0,98), ajustando los resultados por edad, género, nivel
de educacion, depresion y puntaje de MMSE basal. Gi-
fford y col. (2014) informaron resultados similares tan-
to para sujetos cognitivamente normales como sujetos
con DCL, donde las quejas de sujeto e informante au-
mentaron el riesgo de progresion del deterioro cogniti-
vo mas que las quejas sélo del sujeto o del informante
y a su vez las quejas de s6lo uno de ellos aumentd el
riesgo en comparacion con sujetos sin quejas. Este estu-
dio evidenci6 que el 14% de los sujetos cognitivamente
normales empeord su estatus cognitivo (progresion a
DCL o demencia) en 3 afios de seguimiento promedio,
y dentro de este grupo aquellos con quejas autorreferi-
das y del informante tuvieron una tasa de progresion
fue del 29%, remarcando el rol de la fuente de las que-
jas. Muy similar a nuestros resultados, en este mismo
estudio el grupo de pacientes con DCL evolucioné a
demencia en un 41% y dentro de este grupo, los que
tuvieron quejas subjetivas y del informante, el 49% evo-
lucioné a demencia.

Consideramos que el hecho de que los sujetos pro-
vienen de una unidad de evaluacion geriatrica, puede
tener influencia en la tasa de progresion del estatus
cognitivo observada. En este sentido, hay trabajos que
sefialan que los sujetos con deterioro cognitivo sub-
jetivo reclutados en una clinica de memoria tienen
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Tabla 2. Caracteristicas demograficas basales y resultados de los test cognitivos en la primera consulta segin grupos
de evolucion de los sujetos

Caracteristicas basales Pacientes estables Pacientes que progresaron p
n= 302 n=216 valor
Género femenino' 213 (70,53) 164 (75,92) 0,175
Edad ? 76,72 (6,23) 79,34 (5,37) <0,001

Nivel de educacién'

Menos de 7 afios 14 (4,64) 21 (9,72) 0,043
7 a 12 afos 203 (67,22) 146 (67,6) 0,043
Mas de 12 afos 85 (28,14) 49 (22,68) 0,043
Hipertension arterial' 193 (63,91) 156 (72,22) 0,047
Dislipemia’ 131 (47,38) 83 (38,42) 0,261
Diabetes tipo 2! 15 (4,97) 12 (5,55) 0,765
Enfermedad coronaria' 14 (4,64) 10 (4,63) 0,994
Accidente cerebrovascular' 12 (3,97) 8(3,7) 0,887
Uso de benzodiacepinas' 109 (36,09) 74 (34,26) 0,669
ABVD? 7,77 (0,47) 7,81 (0,39) 0,367
AIVD? 6,83 (0,63) 6,74 (0,66) 0,118
MMSE? 27,78 (1,92) 26,96 (2,47) <0,001
Yesavage? 3,06 (2,71) 2,89 (2,75) 0,504
Digitos directo? 5,15 (1,04) 5,14 (1,09) 0,890
Digitos inverso? 3,74 (0,99) 3,58 (0,95) 0,059
MIS recuerdo inmediato? 6,95 (1,39) 6,26 (1,69) <0,001
MIS recuerdo diferido? 6,09 (1,76) 521 (2,12) <0,001
Fluencia semantica? 15,03 (4,89) 13,93 (4,73) 0,011
Fluencia fonolégica? 12,68 (6,55) 11,69 (5,92) 0,081
Denominacion? 9,19 (1,16) 8,79 (1,57) <0,001
Reloj? 6,03 (1,81) 5,59 (2,17) 0,013
TMT A? 65,3 (27,78) 74,22 (34,19) 0,009
TMT B? 157,96 (71,46) 173,39 (69,08) 0,100

"Frecuencia absoluta N y relativa (%); *Media (desvio estandar); ABVD: actividades basicas de la vida diaria; AIVD: actividades instrumentales de la
vida diaria; MMSE: Mini Mental State Examination; MIS: Memory Impairment Screen; TMT A:Trail Making Test A; TMTB:Trail Making Test B
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Tabla 3. Resultados de las escalas administradas en la primera consulta de los sujetos con DCL segun la evolucién

de los sujetos

Escalas primera consulta Deterioro cognitivo leve DCL estable DCL que progreso p

n=323 n= 188 n= 135 valor
ABVD' 7,75 (0,48) 7,73 (0,52) 7,78 (0,41) 0,298
AIVD' 6,71 (0,76) 6,77 (0,73) 6,62 (0,79) 0,073
MMSE' 26,88 (2,31) 27,38 (1,99) 26,19 (2,52) <0,001
Yesavage' 2,87 (2,57) 3,08 (2,64) 2,57 (2,45) 0,082
Digitos directo' 5,08 (0,99) 5,12 (1,09) 5,02 (1,09) 0,460
Digitos inverso' 3,47 (0,94) 3,54 (1,00) 3,39 (0,84) 0,16l
MIS recuerdo inmediato' 6,23 (1,72) 6,60 (1,58) 5,70 (1,77) <0,001
MIS recuerdo diferido’ 5,00 (2,04) 5,54 (1,90) 4,24 (1,98) <0,001
Fluencia semantica' 13,26 (4,36) 13,70 (4,25) 12,63 (4,46) 0,011
Fluencia fonologica' 11,06 (5,64) 11,47 (5,74) 10,48 (5,47) 0,122
Denominacion' 8,70 (1,53) 8,93 (1,33) 8,36 (1,73) 0,001
Reloj' 541 (2,19) 5,67 (2,00) 5,03 (2,39) 0,009
TMTA! 74,29 (32,50) 71,93 (30,11) 78,44 (36,18) 0,174
TMT B! 189,60 (72,06) 187,09 (72,49) 194,95 (71,68) 0,557

"Media (desvio estandar); ABVD: actividades basicas de la vida diaria; AIVD: actividades instrumentales de la vida diaria; MMSE: Mini Mental State
Examination; MIS: Memory Impairment Screen; TMT A:Trail Making Test A; TMTB: Trail Making Test B

mayor riesgo de progresion a DCL que los de la po-
blaciéon general (Rodriguez-Gémez et al., 2015). Snitz
y col. (Snitz et al., 2018) encontraron que el deterioro
cognitivo subjetivo se asoci6 significativamente con la
incidencia de DCL tanto en una cohorte de una cli-
nica de memoria como en una cohorte de poblacién
general, pero los sujetos de la clinica de memoria tu-
vieron un Hazard ratio (HR) de 15.97 (IC95%: 6.08
—-42.02) contra un HR de 1.18 (IC95%: 1.00 - 1.40) de
la cohorte de poblacion general.

En aquellos pacientes que empeoraron se eviden-
ciaron al menos tres variables predictoras en relacion
al estado basal, 1. la edad, 2. el nivel de instruccion y
3. el perfil cognitivo.

En relacion a la edad como un factor predisponente
a progresion de deterioro cognitivo nuestros resultados
son esperables y concuerdan con lo referido en otros
estudios. Los pacientes que progresaron ya sea de es-
tado cognitivo normal a DCL o demencia, o de DCL a
demencia eran mayores al momento de la primera con-
sulta que aquellos que se mantuvieron estables.

Varios estudios verifican que la edad es una de las
variables de mayor impacto tanto en la declinacién cog-
nitiva propia del envejecimiento como en el desarrollo
de enfermedades neurodegenerativas. Un estudio pros-
pectivo en pacientes con DCL realizado en la poblacién
china sefiala la edad, la puntuacion baja en el MMSE y
el tipo amnésico de DCL como los mayores predictores
de evolucion hacia la demencia (Ding et al., 2016).

En un trabajo de revisién (Steiner et al., 2017) so-
bre estudios longitudinales en relacion a la progresion
del déficit cognitivo en distintas poblaciones de suje-
tos con déficit cognitivo, los autores refieren que el rit-
mo de progresion es mas rapido tanto en las personas
anosas con quejas de memoria como en aquellas con
diagndstico de DCL. En coincidencia con esta observa-
cidn, en nuestra poblacion se comprobo que el tiempo
de progresion fue significativamente mas rapido para
los sujetos con DCL que para los sujetos sin deterioro
cognitivo (p 0,014). La misma diferencia en el tiempo
de progresion entre normales y DCL se observo en el
trabajo de Gifford et al. ya citado.
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Si bien es innegable el impacto de la edad en el
rendimiento cognitivo hay que considerar las varia-
bles interindividuales, como la instruccion, el estilo de
vida y la salud general que tendran un impacto tanto
en el perfil del envejecimiento normal como en la res-
puesta cerebral al dafio estructural causado por una
enfermedad degenerativa.

En esta linea nuestros resultados evidencian que
una alta proporcion de sujetos con menos de 7 anos de
instrucciéon mostraron un empeoramiento del déficit
cognitivo en relacién a los grupos de mayor instruc-
cion. Este hecho se verifica tanto en aquellos sujetos sin
deterioro de inicio que progresaron a DCL, como en los
pacientes con DCL que progresaron hacia la demencia.

Norton y col. identificaron un bajo nivel educa-
tivo como uno de los mayores factores de riesgo de
demencia estimado en un 20 por ciento de los casos
estudiados (Norton et al., 2014).

En nuestro grupo de pacientes este hallazgo podria
interpretarse como el impacto de la reserva cogniti-
va en el perfil de progresion del déficit cognitivo. El
concepto de reserva cognitiva desarrollado por Stern
(Stern, 2012) se define como la habilidad de optimizar
y compensar el desempefio normal de un sujeto fren-
te a un dafno cerebral en relacién a la reorganizacion
sinaptica en términos de eficiencia, plasticidad y flexi-
bilidad, utilizando estructuras cerebrales no activas en
condiciones normales. Un alto nivel educativo, y asi-
mismo un nivel complejo de ocupacién estarian aso-
ciados a mejor desempefio en medidas de funciones
cognitivas. Los cambios en la estructura del cerebro
posibilitarian una mayor compensacion tanto el enve-
jecimiento normal como en la presencia de patologias
en el cerebro envejecido.

Otros autores sugieren que la contribuciéon de la
educacion a la reserva cognitiva se limita a su asocia-
cién con el nivel de funcion cognitiva en el periodo
del envejecimiento (Sidenkova et al., 2020; Wilson et
al., 2019).

Hayward y col. (Hayward et al., 2015) destacan la
importancia de los multiples beneficios de la educacion
para la salud, tales como obtener mejores empleos e in-
gresos, acceder a redes sociales mas amplias y de mayor
apoyo e incrementar las habilidades cognitivas.

Personas con un mayor dano neurodegenerativo
pero con un alto nivel de reserva cognitiva en rela-
cion a los individuos con baja reserva, conservarian
un buen nivel de pensamiento y conceptualizacion
hecho que justificaria un menor deterioro cognitivo
y por ende menor riesgo de desarrollar una demencia
(Langa, 2018).

En relacion al perfil cognitivo los resultados mues-
tran una diferencia significativa entre los grupos estu-
diados evidenciada entre los pacientes que se mantu-
vieron estables y los que progresaron.

Las variables indicadoras a partir de la consulta ba-
sal se observan tanto en el resultado del desempefio
global (MMSE) como en otras escalas que evalian los
diferentes dominios cognitivos.

El andlisis de estos datos permitié identificar in-
dicadores cognitivos de progresion tanto de aquellos
pacientes que pasaron de la normalidad a DCL como
de aquellos que pasaron de DCL a demencia.

Coincidiendo con otros trabajos ya mencionados
el MMSE resulté un marcador vélido de cambio que
manifiesta la progresion del desempefio cognitivo glo-
bal en ambos grupos.

Multiples estudios han encontrado que los sujetos
que presentan un mayor rendimiento cognitivo global,
en las mediciones iniciales, tienen menos propension
a desarrollar demencia de tipo Alzheimer. En contra-
posicion, los sujetos de mayor edad que presentan un
bajo rendimiento global en las mediciones iniciales,
aumentan el riesgo de desarrollar demencia de tipo
Alzheimer (Forlenza et al., 2013; Rossini et al., 2007).

A excepcidn de los puntajes del span de digitos, la
fluencia fonologica y TMT B, se observan diferencias
significativas en el resto de los test cognitivos.

La significacion de mayor relevancia se registra en el
dominio mnésico donde es de destacar el resultado del
test MIS que muestra una diferencia significativa tanto
para el recuerdo inmediato como el diferido (p<0,001).
En un trabajo previo (Labos et al., 2018) comprobamos
el valor predictivo del test MIS con recuerdo diferido
para identificar pacientes con DCL en riesgo de pro-
gresar a demencia: para un punto de corte de menos
de 6 (en una escala de 8 puntos) el OR fue de 4,09
(IC95% 2,64 - 6,34), p < 0,00001, y de 3,71 (IC95%
2,37 - 5,81), p < 0,00001, luego de ajustar por edad y
nivel de educacién. En el actual trabajo observamos el
valor predictor del test tanto en sujetos sin deterioro
cognitivo, como en aquellos con DCL. En menor gra-
do también fue significativo el rendimiento basal en
las tareas de funcion ejecutiva como el test del reloj y
el Trail Making B. Asimismo el TMT A, tarea vincula-
da al dominio atencional y la denominacién y fluencia
semantica, tareas relacionadas al lenguaje.

Es decir que los indicadores vinculados a tareas de
dominios multiple en la consulta basal caracterizarian
un perfil de empeoramiento del déficit cognitivo, que
muestra fallas a preponderancia mnésica.
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Nuestros resultados coinciden con otras investiga-
ciones (Ding et al., 2016) que muestran que las fallas
en las escalas de memoria, especialmente en su fase
diferida, en las pruebas de fluidez verbal y en la habili-
dad visomotora son predictores cognitivos de progre-
sion a demencia. El desempefio en estas tareas pudo
identificar el 85% de los individuos que desarrollaron
demencia y el 95 % de los que se mantuvieron estables,
en un seguimiento longitudinal de cuatro afos. Asimis-
mo nuestros resultados coinciden con el estudio reali-
zado por Aretouli y col. (Aretouli et al., 2011) ya men-
cionado que muestra puntuaciones iniciales mas bajas
en la memoria, la fluidez de categoria y las tareas de
praxias constructivas como indicadores de progresion.

De los resultados obtenidos podriamos inferir que
en la poblacion estudiada de pacientes con quejas cog-
nitivas, las variables referidas a la edad, un bajo nivel de
educacion, y peor puntaje basal en MMSE y escalas de
memoria, lenguaje y funciones ejecutivas se asociaron a
progresion del deterioro cognitivo. Consideramos que
los datos presentados revisten interés a fin de conocer
la evolucion de sujetos con quejas cognitivas y que asi-
mismo contribuyen a enriquecer la literatura existente
sobre el tema. Cabe remarcar que la poblacion estudia-
da tiene caracteristicas particulares como pertenecer a
un nivel socioeconémico medio y tener acceso a un sis-
tema de salud de alta calidad, lo cual tal vez no permite
extrapolar lo observado a otras poblaciones.

Una de las debilidades del trabajo es que no conta-
mos en este analisis con datos de neuroimégenes, por
lo cual esta serfa una préxima linea de investigacion a
seguir en el futuro.

Conflictos de intereses: los autores declaran no tener
conflictos de intereses.
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