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RESUMEN 
 

 

En el presente trabajo se realizó una revisión sistemática de los Síntomas 

neuropsiquiátricos pródromicos previos a deterioro cognitivo leve o demencia. Se 

realizó una búsqueda acerca de la temática de investigación en diversas bases de 

datos con respaldo científico; posterior a una exhaustiva selección de artículos 

considerando los diversos de inclusión y de exclusión se logran obtener 13 artículos, 

que cumplen con los criterios propuestos. Dentro de los hallazgos se obtuvo que los 

Síntomas neuropsiquiátricos afectivos (depresión, apatía, ansiedad) fueron los 

síntomas que predominaron, tanto en personas con las capacidades cognitivas 

conservadas como en aquellas con deterioro cognitivo leve, constituyendo un factor 

de riesgo de demencia. Asimismo, como instrumento de detección de Síntomas 

Neuropsiquiátrico el NPI-Q, fue el instrumento utilizado en la mayoría de los estudios.  
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Introducción 
 

 

Según la Organización Mundial de la Salud [OMS], la poblac ión mundial 

e s tá enve jec iendo. Las  mejoras  en la atenc ión de  la s alud de l último s ig lo  han 

contribuido  a que  las  pers onas  tengan v idas  más  largas  y  s aludables . S in 

embargo, es to  tuvo  como res ultado un aumento  en e l número  de  pers onas  con 

enfermedades  no  trans mis ib les , inc luyendo la demencia (OMS, 2013). 

A nivel mundial, hay unos 50 millones de personas que padecen demencia y 

cada año se registran cerca de 10 millones de casos nuevos. Se prevé que el 

número total de personas con demencia alcance los 82 millones en el año 2030 y 

152 millones en 2050 (OMS, 2018).  La enfermedad de Alzheimer, que es la forma 

más común de demencia, acapara entre un 60% y un 70% de los casos (OMS, 

2018).  Este tipo de demencia con frecuenc ia caus a complicac iones  como 

inmovilidad , tras tornos  de  la degluc ión y  des nutric ión que pueden aumentar e l 

rie s go  de  o tras  afecc iones  graves  que pueden caus ar la muerte . Una de  es as  

condic iones  es  la neumonía, que  es  la caus a más  grave  de  muerte  

comúnmente  identificada entre  las  pers onas  mayore  con enfermedad de  

Alzhe imer y  o tras  demencias  (Alzhe imer´s  As s ociation, 2016).  

En los  Es tados  Unidos , en e l año  2010 había 4,7 millones  de  pers onas  de  

65 años  o más  con demencia tipo  Alzhe imer. De es tas , 0.7 millones  tenían entre  

65 y  74 años , 2.3 millones  tenían entre  75 y  84 años  y  1.8 millones  tenían 85 

años  o  más . Se  proyec ta que  la demencia en 2050 s ea de  13.8  millones  de  

pers onas , con 7.0 millones  de  85 años  o  más . Por lo  que  e l número  de  

pers onas  en los  Es tados  Unidos  con demencia de  Alzhe imer aumentará 

dramáticamente  en los  próximos  40 años  a menos  que  s e  des arro llen medidas  

preventivas  (Hebert, Weuve , Scherr, & Evans , 2013).  

 
  Cos ta Rica s e  encuentra en un c laro  proces o  de  enve jecimiento 

poblac ional, que  as oc ia al igual que  e l res to  de l mundo e l aumento  también de  

la prevalenc ia de  enfermedades  neurocognitivas  tales  como s on las  demencias  

(CONAPAM, s f).  En e l es tudio  de  prevalenc ia realizado por e l proyec to  de  

de tecc ión temprana de  enfermedades  neurodegenerativas , realizado en p lan 

p ilo to  por la Caja Cos tarricens e  de  Seguro  Soc ial, m ues tra una prevalenc ia de l 
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4.1% de  demencia y  un 8% de  de terioro cognitivo  leve , de  acuerdo con es ta 

c ifra s e  es peraría que  cerca de  25 mil pers onas  en la ac tualidad con es ta 

dolenc ia y  cerca de  50 mil más  en ries go  de  padecerlo , pero  con c lara 

tendenc ia al aumento  en los  próximos  años  (CONAPAM, s .f).  En e l cas o  de  la 

prevalenc ia por género , s e  ha documentado que  es  ligeramente  más  prevalente  

en mujeres  que  en hombre s , lo  anterior por razones  no  b ien conoc idas  pero 

es te  dato  es  más  marcado  en mayores  de  80 años  (Minis terio  de  Salud [M.S], 

2016).  

 
El de terioro  cognitivo , as í como la demencia, por s u impacto , ambos  

padec imientos  s on cons iderados  un problema de  s alud pública ya que  no s o lo 

es  un tras torno fis io lógico  o  func ional en la pers ona s ino  también s oc ial 

(MS,2016). La demencia es  la s éptima caus a de  muerte  a nive l mundial y  una de  

las  principales  caus as  de  d is capac idad y  dependencia entre  las  pers onas  

mayores  en todo e l mundo, as í como e l es tigma y  la exc lus ión s oc ial as ociados  

(OMS, 2013), no  s o lo  afec ta a las  pers onas  que  tienen demencia, también a s us  

cuidadores , familias , comunidades  y  s oc iedades  (OMS, 2018). 

A nivel social y económico la demencia tiene importantes repercusiones en lo 

que respecta a los costos médicos y sociales directos y a los costos referidos a la 

atención prestada fuera del ámbito institucional. En 2015, el costo social total de la 

demencia a nivel mundial se estimó en US$ 818 000 millones. Esta cuantía equivale 

al 1,1% del producto interior bruto (OMS, 2018). Debido a que  e l s is tema de  s alud 

s e  ve  afec tado debido  a las  s iguientes  cons ecuenc ias : a) mayor cons umo de  

recurs o al des compens ars e  o tras  enfermedades  de  bas e , b) Mayor número de  

cons ultas  a los  s erv ic ios  de  emergencias , c ) Incremento  en e l ries go  de  

ins tituc ionalizac ión, d) Hos pitalizaciones  más  pro longadas  e ) Mayor cons umo 

de  medicamentos , princ ipalmente  ps ico trópicos  (M.S , 2016). 

Es  de  s uma importanc ia des tacar, que  la demencia de  cualquier tipo  no  

es  una forma normal de  enve jecer (CONAPAM, s f; OMS, 2013). As imis mo, como 

señalar que el deterioro cognitivo leve y los síndromes demenciales no afectan los 

exclusivamente a personas adultas mayores, ya que la demencia de inicio temprano 

(aparición de los síntomas antes de los 65 años) representa hasta un 9% de los 

casos (OMS,2018).  
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En la mayoría de  los  país es  de  alguna manera exis te  una  falta de  

conc iencia y  comprens ión s obre  la demencia, lo  que  caus a  es tigmatizac ión, 

barreras  para e l d iagnós tico  y  la atenc ión, e  impac ta en los  cuidadores , los  

familiares  y  la s oc iedad, tanto  des de  e l punto  de  v is ta fís ico , como el 

ps ico lógico  y  e l económico  (OMS, 2013). 

Existe un infra diagnóstico de la demencia en todo el mundo y, cuando se 

establece un diagnóstico, este suele llegar en fases relativamente avanzadas de la 

enfermedad. La razón se encuentra a menudo en la falta de conciencia y 

comprensión de la demencia, lo que conlleva la estigmatización de la enfermedad y 

obstáculos para el diagnóstico y la atención (OMS, 2018). El d iagnós tico  de  ambas  

condic iones  es  primordial y  lo  más  precozmente  mejor (MS,2016).  

Dado lo  anterior, en la presente revisión sistemática, se plantea identificar los 

síntomas prodrómicos neuroconductuales y neuropsiquiátricos del deterioro cognitivo 

leve (DCL) y la demencia, que cuenten con respaldo científico, así como los 

instrumentos utilizados para la identificación. A fin de identificar estos síntomas 

previos y que se realicen las intervenciones tempranas que permitan ralentizar el 

proceso degenerativo, impactando de manera positiva no solo en la calidad de vida 

de la persona, sino en el sistema de salud.  
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MARCO DE REFERENCIA 
 

Tras torno Neurocognitivo  menor (de te rioro  cognitivo  Leve). 
 

Sobre  e l concepto  de  DCL, Pe ters en (2016) afirma que  es ta condic ión 

c línica es  un es tado prodrómico  para la demencia; además , comenta que  e l 

DCL s e  d iferenc ia de  la demencia en una variedad de  condic iones  c línicas  y  

pato lógicas . En e l cé lebre  artículo  realizado por Pe ters en y  Negas h (2008) s e  

reafirma e l concepto  de  DCL como una condic ión intermedia entre  los  cambios  

cognos c itivos  ocurridos  durante  e l enve jec imiento  y  los  s íntomas  de  

demencia, pero , s e  amplía e l cons tructo  al integrar e l de terioro  de  o tros  

proces os  cognos c itivos  además  de  la memoria, puntualizando que  todos  es os  

crite rios , en s u conjunto , pueden devenir en cualquier tipo  de  demencia, no 

s ó lo  en demencia por Alzhe imer. No obs tante , s e  ha cues tionado e l hecho de  

es tablecer al DCL como un es tado s us ceptib le  de  progres ar a la demencia, 

pues  las  tas as  de  revers ión y  es tabilidad  de  DCL s on mayores  que  las  de  

progres ión a cualquier tipo  de  demencia, lo  cual contradice  la idea, 

generalmente  aceptada por c línicos  e  inves tigadores  (Cerezo , 2019).  

El Deterioro  cognitivo  leve , s e  re fiere  a s intomas  de  tipo  de  demencia, 

que  s on tan leves  como para no interferir con e l func ionamiento  d iario  de  la 

pers ona us ualmente , inc luyen pérdida de  memoria, que cumplen varios  

crite rios .  Los  s intomas  pueden s er identificados  por e l paciente , un miembro 

de  la familia o  un médico .  Un punto  c lave  en e l d iagnós tico  de l DCL, es  que  e l 

pac iente  mantiene independenc ia en s us  ac tiv idades  diarias  y  por lo  tanto  no  

cumple  con los  crite rios  de  demencia. S i embargo s obre  05 años , 

aproximadamente  ocho de  cada d iez  pac ientes  d iagnos ticados  con DCL, 

progres an o “s e  conv ierte” en un diagnós tico  de  Enfermedad de  Alzhe imer (o  a 

veces , o tras  formas  de  demencia) a una tas a de  12-15%/ año. Por lo  tanto , e l 

DCL, generalmente  repres enta la manifes tac ión c linica más  temprana de  

Alzhe imer Dis eas e  (López , Aguera, 2015). 

El Deterioro cognitivo  leve  (DCL) es  un potenc ial precurs or de  la 

enfermedad de  Alzheimer, es  una condic ión en la cual un indiv iduo tiene  leves , 

pero  cambios  medib les  en las  habilidades  de  pens amiento  que s on notables  a 

la pers ona afec tada y  a familiares  y  amigos , pero no afec ta la capac idad del 
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indiv iduo en las  ac tiv idades  de  la v ida d iaria ni en s us  ocupac iones -

(Alzhe imer´s  As s oc iation, 2016).   

El Manual es tadís tico  d iagnós tico de  los  tras tornos  mentales  DSM-5, ha 

modificado s us tanc ialmente  s us  crite rios  con res pec to  a la vers ión anterior. Al 

s er una c las ificac ión de  enfermedades  tampoco inc luye  los  es tadios  

prec línicos , pero  s í contempla un es tadio pato lógico  predemencia al e s tilo  del 

de terioro  cognitivo  leve  de  Peters en. Se  introduce  e l concepto  de  ‘tras torno 

neurocognitivo’, que ocupa e l lugar de  los  ‘tras tornos  mentales  orgánicos ’ de  

edic iones  anteriores  (López , Aguera, 2015).  

Los  crite rios  d iagnós ticos  s egún e l DSM- 5 para tras torno neurocognitivo 

menor (As oc iac ión Americana de  Ps iquiatría [A.P.A], 2015) 

 

Cuadro  1: Criterios  Diagnós ticos  de l Tras torno Neurocognitivo  leve  s egún e l 

Manual es tadís tico  de  los  Criterios  d iagnós ticos  (DSM-5) 

Tras torno Neurocognitivo  Leve  

A. Ev idenc ia de  un dec live  cognitivo  moderado des de  un nive l prev io  de  

mayor des empeño en uno o  más  de  uno de  los  dominios  cognitivos  

re feridos : 

1. Preocupac ión de l indiv iduo, de  un tercero  informado o  de l 

facultativo  con res pec to  a un dec live  modes to  en las  func iones  

cognitivas  

2. Declive  en e l des empeño neurops icológico, implicando un 

des empeño en los  te s ts  de l rango de  una a dos  des v iac iones  

es tándares  por debajo  de  lo  es perado en la evaluac ión 

neurops icológica reglada o  ante  una evaluac ión c línica equivalente  

B. Los  dé fic its  cognitivos  s on ins ufic ientes  para interferir con la 

independenc ia (p . e j., ac tiv idades  ins trumentales  de  la v ida d iaria, tareas  

comple jas  como manejo  de  medicac ión o  de  d inero), pudiendo s er prec is o 

es forzars e  más , utilizar es trategias  compens atorias  o  hac er una 

acomodación para mantener la independenc ia 

C. Los  dé fic its  cognitivos  no  ocurren exclus ivamente  en e l contexto  de  un 
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de lirium 

 

D. Los  dé fic its  cognitivos  no  s on atribuib les  de  forma primaria a la pres enc ia 

de  o tros  tras tornos  mentales  (p . e j., tras torno depres ivo  mayor, 

e s quizofrenia)  

 

De terioro  cognos citivo  leve  amnés ico   

 
El de terioro cognos citivo  leve  amnés ico  (DCL-a) s e  cons idera e l más  común en 

un índice  2:1 comparado con e l de terioro  cognos c itivo  leve  no amnés ico  (DCL- 

na). As imis mo, s e  cons idera e l precurs or de  la enfermedad de  Alzhe imer. 

Además  de  c las ificar al DCL en amnés ico y  no  amnés ico, s e  debe  c las ificar s i 

e l de terioro  s e  encuentra en dominio  único  o  en d iferentes  dominios  de  las  

func iones  cognos c itivas . 

  a. DCL-a de  dominio  único: s e  re fiere  a los  indiv iduos  con un de terioro 

s ignificativo  y  obje tivo  de  la memoria, pero  que  no cumplen crite rios  para 

demencia. Las  carac terís ticas  generalmente  identificadas  s on: S  Queja del 

pac iente  en e l rendimiento  de  la memoria, pre ferentemente  corroborado por 

o tro  informante . S  Deterioro  obje tivo  de  la memoria medido  por pruebas  

neurops icológicas : e l dé fic it en la memoria s e  encuentra por debajo  de  1.5 

des v iac iones  es tándar para la edad y  educación. S  Función cognos c itiva 

general pres ervada. S  Ac tiv idades  de  la v ida d iaria intac tas . S  S in crite rios  para 

c las ificarlo  como demencia. 

 b . DCL-a de  dominios  múltip les : la mayoría de  los  pacientes  en es te  

rubro  s ó lo  s e  que jan de  pérdida de  memoria; s in embargo, pres entan défic its  

leves  en o tros  dominios  cuando s e  le s  evalúa en pruebas  neurops icológicas . 

Las  carac terís ticas  de tec tadas  s on: S  Queja de  dé fic it en la memoria, 

generalmente  corroborado por o tro  informante  (Gallardo , 2019). 
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Tras torno Neurocognitivo  mayor (demencia) 
 

La demencia es  un S indrome c línico  que  s e  carac teriza por una pérdida 

adquirida de  habilidades  cognos citivas  y  emocionales  de  s ufic iente  s everidad 

para interferir con e l func ionamiento  s oc ial, ocupac ional o  ambos  (Arango, 

Fernández , Ardila, 2013). 

La demencia es  un s indrome  y  no  una enfermedad es  importante  que  cualquier 

entidad que  comprometa de  manera d ifus a e l s is tema nerv ios o  central (SNC) 

puede  des encadenar una demencia, por tanto , e s ta puede  aparecer a cualquier 

edad. (Arango, Fernández , Ardila, 2013).  

 

Cuadro  2: Criterios  Diagnós ticos  de l Tras torno Neurocognitivo  Mayor s egún e l 

Manual es tadís tico  de  los  Criterios  d iagnós ticos  (DSM-5)   

 

 

Tras torno Neurocognitivo  Mayor 

A. Ev idenc ia de  un dec live  cognitivo  s us tanc ial des de  un nive l previo  de  

mayor des empeño en uno o  más  de  los  dominios  cognitivos  re feridos : 

1. Preocupac ión de l indiv iduo, de  un tercero  informado o  de l facultativo  con 

res pec to  a un dec live  s us tanc ial en las  func iones  cognitivas  

2.Dec live  en e l des empeño neurops icológico , implicando un des empeño en 

los  te s ts  de l rango de  dos  o  más  des v iaciones  es tándares  por debajo  de  lo  

es perado en la evaluac ión neurops icológica reglada o  ante  una evaluación 

c línica equivalente . 

B. Los  dé fic its  cognitivos  s on s ufic ientes  para interferir con la 

independenc ia (p . e j., req uieren as is tenc ia para las  ac tiv idades  

ins trumentales  de  la v ida d iaria, tareas  comple jas  como manejo de  

medicac ión o  d inero). 

C. Los  dé fic its  cognitivos  no  ocurren exclus ivamente  en e l contexto  de  un 

de lirium 
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D. Los  dé fic its  cognitivos  no  s on atribuib les  de  forma primaria a la pres enc ia 

de  o tros  tras tornos  mentales  (p . e j., tras torno depres ivo  mayor, 

e s quizofrenia). 

Fuente : APA, 2015 

 

El tras torno neurocognitivo  mayor y  e l menor s e  d iferenc ian en func ión 

de  la intens idad de  los  s íntomas  y  s u repercus ión en la func ionalidad del 

pac iente  (López , Aguera, 2015).  

 

Cuadro  3: Diferencias  entre  tras torno Neurocognitivo  menor y  mayor 

propues tas  en e l DSM-5 

 

 Tras torno 

neurocognitivo  menor 

Tras torno 

neurocognitivo  mayor 

Preocupac ión de l 

pac iente  u o tros  por s u 

cognic ión 

Dec live  modes to  en las  

func iones  cognitivas  

Dec linar s us tanc ial en 

las  func iones  

cognitivas  

Rendimiento  en tes t 

Neurops icológicos  

De  una o  dos  

des v iac iones  

es tándares  por debajo 

de  lo  es perado  

Dos  o  más  

des v iac iones  

es tándares  por debajo 

de  lo  es perado  

Autonomía La alterac ión es  

ins ufic iente  para 

afec tar la autonomía  

La alterac ión es  

s ufic iente  para afectar 

las  ac tiv idades  

ins trumentales  

habituales  

Fuente  (López , Aguera, 2015). 

 

Según los  crite rios  de l NIA (National Ins titute  on Aging) y  la Alzhe imer’s  

As s oc iation, que  en 2011 (McKhann e t al., 2011) han ac tualizado los  crite rios  
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NINCDS-ADRDA (National Ins titute  of Neurologic , Communicative  Dis orders  

and S troke  - Alzhe imer's  Dis eas e  and Related  Dis orders  As s oc iation) de  1984, 

exis ten unos  crite rios  c línicos  centrales  de  demencia para todos  los  contextos  

c línicos . Como hay  muchas  caus as  de  demencia, los  criterios  intentan inc luir 

todo  e l abanico  de  gravedad y  perfiles . La demencia es  diagnos ticada cuando 

s e  dan s íntomas  cognitivos  o  conduc tuales  (neurops iquiátricos ) que: 

 Interfieren en la capac idad func ional en e l trabajo  o  en las  

ac tiv idades  us uales . 

 Repres entan un declive  con res pec to  a los  nive les  prev ios  de  

func ionalidad y  rendimiento . 

 No s e  explican por la pres enc ia de  un de lirium ni de  un tras torno 

ps iquiátrico  mayor. 

El de terioro  cognitivo  es  de tec tado  y  d iagnos ticado a través  de  la combinac ión 

de: 

 La realización de  una his toria c línica con datos  de l pac iente  y  de  un 

informador reconocido  

 Una evaluac ión cognitiva obje tiva, ya s ea un examen de l e s tado 

mental «de  cabecera» o  un tes teado neurops icológico . Debería 

llevars e  a cabo un tes teado neurops icológico  cuando la his toria 

c línica rutinaria y  e l examen de  cabecera de l e s tado mental no  

puedan aportar un d iagnós tico  fiable . 

El de terioro  cognitivo  o  conduc tual inc luye  un mínimo de  dos  de  los  

s iguientes  dominios : 

-Deterioro  de  la capac idad para adquirir y  recordar información 

nueva; los  s íntomas  inc luyen: preguntas  o  convers ac iones  

repe titivas , co locac ión errónea de  pertenenc ias  pers onales , o lv ido  de  

s uces os  o  c itas , perders e  en una ruta familiar. 

-Deterioro  de l razonamiento  y  de l manejo de  tareas  comple jas , juic io 

empobrec ido; los  s íntomas  inc luyen: mal entendimiento  de  rie s gos  

de  s eguridad, incapac idad para e l manejo  de  finanzas , capac idad 

empobrec ida para la toma de  decis iones , incapac idad para planear 

ac tiv idades  comple jas  o  s ecuenciales . 
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-Deterioro  de  las  capac idades  v is uoes paciales ; los  s íntomas  

inc luyen: incapacidad para reconocer ros tros  u obje tos  comunes , o  

para encontrar obje tos  que  es tán a la v is ta pes e  a una buena agudeza 

v is ual, incapacidad para op erar con herramientas  s imples , o  para 

orientar la ropa al cuerpo. 

-Deterioro  de  las  func iones  del lenguaje  (hablar, leer, e s crib ir); los  

s íntomas  inc luyen: d ificultad  para encontrar las  palabras  adecuadas  

mientras  s e  habla, vac ilac iones ; errores  en e l habla, en e l de le treado 

y  en la es critura. 

-Cambios  en la pers onalidad, la conduc ta o  e l comportamiento; los  

s íntomas  inc luyen: fluc tuac iones  ins ólitas  del humor tales  como 

agitac ión, de terioro  de  la motivación e  inic iativa, apatía, pérd ida de  la 

inic iativa, re traimiento  s oc ial, interés  reduc ido  en ac tiv idades  

anteriores , pérd ida de  empatía, conduc tas  compuls ivas  u obs es ivas , 

comportamientos  s oc ialmente  inaceptables . 

-La d iferenc iac ión entre  la demencia y  e l de terioro  cognitivo  leve  

des cans a en la determinac ión de  s i hay  o  no una interferenc ia 

s ignificativa en la capac idad func ional en e l trabajo  o  en las  activ idades  

co tid ianas  us uales . Es to  es  intríns ecamente  un juic io  c línico  emitido 

por un c línico  experimentado s obre  la bas e  de  las  c ircuns tanc ias  

indiv iduales  de l pac iente , y  de  la des cripc ión de  los  as untos  co tid ianos  

de  la pac iente  obtenida de l é l mis mo  y  de  un informador reconoc ido  

(Jurado, Mataró  & Pueyo, 2013, p .27-28). 

 

 

S íntomas  Neurops iquiátricos   
 

A los  s íntomas  ps iquiátricos  caus ados  por tras tornos  cerebrales  

orgánicos  s e  le s  llama s íntomas  neurops iquiátricos , en tanto  que  es os  

des ordenes  s on denominados  tras tornos  neurops iquiátricos . En e l CIE-10 
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es tos  s íntomas  s e  c las ifican como tras tornos  ps iquiátricos  orgánicos  (Alcorta 

& Peregrina, 2015).  

 

Las  manifes taciones  Clínicas  de  los  tras tornos  cerebrales  por lo  general 

s e  componen de  tres  e lementos : s íntomas  neurológicos : tras tornos  motores  y  

s ens oriales ; s íntomas  neurops icológicos : afas ia, apraxia y  agnos ia; y  s íntomas  

neurops iquiátricos : de terioro  cognitivo , tras torno de l e s tado de  ánimo, apatía, 

aluc inac iones , de lirio  y  des ordenes  de  conduc ta (Alcorta & Peregrina, 2015).  

 

En la e tapa inic ial de  la enfermedad cerebral puede pres entars e  d ificultad 

para 

v iajar a lugares  nuevos , hipocondría, ans iedad, irritabilidad , d is foria, d is timia, 

humor depres ivo , ans iedad, euforia, e s tado  de  ánimo hipomaniaco , 

aplanamiento  de l afec to , tras tornos  de l s ueño , apatía, y  puede  produc irs e  un 

re tras o  ps icomotor que  precede  a la demencia (Alcorta & Peregrina, 2015).  

 

S in es tudio  de  b iomarcadores , la no  s os pecha de  evolución a demencia 

des de  la aparic ión de l primer s íntoma ps iquiátrico  puede  provocar re tras os  

d iagnós ticos , a la es pera de l primer s íntoma cognitivo . El rie s go  de  los  

s íntomas  ps iquiátricos  como marcador de  neuro  de terioro  s ería e l cons iderar 

todo  cuadro  ps iquiátrico  o  alterac ión de  la pers onalidad que s e  modifique  o  

que  aparezca en la ve jez  como una s eñal inequívoca de  de terioro  demencial 

s eguro , obv iando que  no todos  los  cuadros  ps icogeriátricos  s on 

neurodegenerativos  (López , Aguera, 2015).  
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CAPITULO II 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

METODOLOGIA 
 

Este trabajo propone la realización de una revisión sistemática. Las revisiones 

sistemáticas son revisiones de literatura que se adhieren estrechamente a un 

conjunto de métodos científicos que apuntan explícitamente a limitar el error 

sistemático (sesgo), principalmente intentando identificar, evaluar y sintetizar todos 

los estudios relevantes (de cualquier diseño) para responder a una pregunta en 
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particular (o conjunto de preguntas). Las revisiones sistemáticas pueden 

proporcionar un medio para sintetizar información y brindar una visión general 

confiable de lo que la literatura de investigación puede decirnos sobre lo que 

funciona (Petticrew & Roberts, 2006).  

 

Se puede realizar una revisión sistemática cuando:  

 Se sabe que hay una amplia gama de investigaciones sobre un tema, pero 

donde las preguntas clave permanecen sin respuesta, como las preguntas 

sobre el tratamiento, la prevención, el diagnóstico o la etiología, o preguntas 

sobre las experiencias de las personas.  

 

 Cuando se necesita una imagen general de la evidencia en un área temática 

para dirigir los esfuerzos futuros de investigación. 

 
 

  Cuando se requiere una imagen precisa de investigaciones pasadas y de 

investigaciones metodológicas pasadas (Petticrews & Robert, 2006). 

 

 

 

 

Formulación del problema mediante la pregunta PICO: 
 

 

Petticrew & Roberts (2006), consideran cada vez más importante ampliar el 

alcance de las revisiones sistemáticas de modo que incluyan una variedad de 

diseños de estudio para responder a diferentes preguntas de revisión.  Para la 

elaboración del problema de la revisión sistemática, se considerará lo plateado por 

estos autores quienes plantean la utilidad de dividir la pregunta de revisión, en 
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subpreguntas y encuadrarla utilizando el modelo llamado PICO (ver tabla 1), el cual 

plantea abarcar los cinco componentes de una revisión sistemática: Población (P), 

Intervención (I), comparación(C), resultados (O).  

 

Cuadro 4: Formulación del problema mediante la pregunta PICO: 

P I C O 

Adultos hombres o 

mujeres, de 

edades 

comprendidas 

entre los 50 a los 

80 años con 

síntomas 

neuropsiquiátricos 

prodrómicos a 

procesos de 

deterioro cognitivo 

leve o demencia 

Revisión de 

procedimientos e 

instrumentos de 

evaluación con el 

mayor grado de 

capacidad 

diagnóstica, que 

permitan identificar 

los síntomas 

neuropsiquiátricos 

prodrómicos a 

deterioro cognitivo 

leve o demencia. 

Con grupos que no 

recibieron ningún 

tipo de 

intervención 

Síntomas 

neuropsiquiátricos 

premórbidos a 

deterioro cognitivo 

leve o demencia, 

así como los 

instrumentos y 

métodos de 

evaluación 

neuropsicológica 

para su detección. 

Fuente: Elaboración Propia 

 

 

Realizando la unión de variables del formato PICOS, la pregunta o problema 

de investigación sería la siguiente: 

¿Cuáles son los síntomas neuropsiquiátricos prodrómicos a deterioro cognitivo leve o 

demencia y los métodos de evaluación que permiten su detección, en personas 

mayores de 50 años? 

Objetivos 
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Objetivo general 
 

Realizar una revisión sistemática en la literatura que permita identificar los 

síntomas neuropsiquiátricos prodrómicos a deterioro cognitivo leve o demencia, así 

como los instrumentos y procedimientos de evaluación utilizados, con el mayor grado 

de capacidad diagnóstica para su detección. 

 

Objetivos específicos 
 

1. Identificar las principales manifestaciones neuropsiquiátricas, previo a 

presentar deterioro cognitivo leve o demencia. 

2. Conocer los instrumentos y técnicas de evaluación, utilizados en los diversos 

estudios que permiten la detección de los síntomas neuropsiquiátricos en 

personas previo a manifestar deterioro cognitivo leve o demencia 

 

 Diseño 

Se realizó una revisión sistemática, tomando como punto de referencia a Petticrew & 

Roberts (2006), se pretende realizar una búsqueda altamente sensible en la que se 

recupere una alta proporción de los estudios relevantes que tengan relación con la 

temática de estudio. 

 

 

Los pasos para realizar en el proceso de recolección de datos son los siguientes: 

 Periodo de publicación 

Se consideraron los estudios realizados ente los años 2014 y 2019. 

 Características del estudio  

 Se acudió a metaanálisis y estudios longitudinales y prospectivos. 
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 Bases de datos 

Se revisaron bases de datos de alto impacto disponibles en la plataforma virtual de la 

Universidad de Costa Rica (UCR): Clinical Key, Pubmed, Scopus y The American 

Journal of Geriatric Phychiatryc (AJGP).   Se seleccionaron artículos con acceso de 

texto completo.  

 Proceso de adquisición de la información  

Se usaron las diversas conjugaciones (AND) (OR) de las siguientes palabras clave 

en inglés: neurophychiatric”, “Neurobehavior”, “prodromic”, “preclínical”, “Mild 

cognitive impairment” dementia”. se realizó la primera búsqueda en la base de datos 

Clinical Key (117 registros), Pubmed (130 registros), Scopus (20 registros) , 

American Journal de Geriatric Psychiatric ( 22registros).  

 Criterios de inclusión 

 Tomando como punto de referencia a Petticrew & Roberts (2006), se 

pretende realizar una búsqueda altamente sensible en la que se recupere una alta 

proporción de los estudios relevantes que tengan relación con la temática de estudio. 

 Se incluyeron los artículos publicados desde el año 2014 hasta el 2019 que 

incluyeran instrumentos que permitieran la evaluación de síntomas 

neuropsiquiátricos. 

  La población de estudio mayor de 50 años y que incluyera como variable de 

estudio el deterioro cognitivo o demencia, incluyendo la Enfermedad de 

Alzhiemer (EA).  

 La búsqueda comprende artículos escritos en castellano e inglés.  

 Se seleccionarán los artículos con acceso de texto completo. 

  sobre estudios prospectivos, estudios longitudinales, casos de control, 

revisiones bibliográficas.    

 Estudios longitudinales, metaanálisis, revisiones sistemáticas, estudios 

empíricos con muestras aleatorias.  

Criterios de exclusión: 
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 Artículos no científicos, o material publicado en otras fuentes de información 

como libros, capítulos de libro, material de fuentes no indexadas, aunque la 

fecha de publicación coincida con los rangos establecidos. 

 Artículos científicos, revisiones sistemáticas, que no sean de texto completo. 

 Artículos científicos, revisiones sistemáticas, que hayan sido publicados antes 

del 2014. 

 

 Procedimiento : 

En la bús queda de  artículos  s e  obtuv ieron 289 artículos , los  cuales  

s atis fac ían los  crite rios  de  bús queda pre liminares . Se  realizó la lec tura a los  

títulos  y  los  abs tracs  s e  identificaron aque llos  que  s e  encontraban duplicados  

entre  las  d is tintas  bas es  de  datos  procedimiento  que  des cartó  40 artículos  y  

permitió  contar con un to tal de  249 artículos . En la s egunda e tapa, s e  d io 

lec tura a los  títulos  de  es tos  249 artículos  para verificar s u re lac ión con la 

temática en cues tión. De  e llos , s e  des cartaron 209 artículos  pues  no  s e  

ajus taban a los  crite rios  de  inc lus ión y  exc lus ión definidos  y  quedó un to tal de  

40 artículos , cuyos  abs trac ts  fueron s ometidos  a rev is ión para conocer las  

carac terís ticas  del e s tudio  (metodología empleada, población), y  de  d icha 

rev is ión s e  filtraron finalmente  13, mis mos  que  s e  utilizaron para la pres ente  

inves tigac ión. 

 

 

 

 

La figura 1, muestra el diagrama de flujo seguido para la identificación de los 

artículos relevantes, se muestran los artículos excluidos por no estar relacionados 

con el objetivo del presente trabajo, por estar duplicados o por no cumplir con los 

criterios de inclusión expuestos anteriormente.   
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Figura 1: Flujograma de la identificación de artículos. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  

 

 Extracción de datos de los artículos:  

Con los artículos encontrados se procedió a revisar sus títulos y resúmenes, se 

identificaron las características de las muestras, el tamaño, la edad de las personas 

al inicio del estudio, país donde se realizó el estudio, la metodología propuesta, 

Clinical Key  

22 

Pubmed  Scopus  AJGP 

117 130 20 

289 

249 

40 

13 

Conjugaciones  (AND)  (OR)  de  

las siguiente palabras clave en 
inglés: neurophychiatric”, 

“Neurobehavior”, “prodromic”, 
“preclínical”, “Mild cognitive 

impairment” dementia 

 

lectura de títulos y abstracs, 

eliminación de duplicados 

 

Artículos a texto completo Revisión 

de metodologías, examinados por su 

posible relevancia .  

 

Eliminados  los no acordes a criterios 

de selección 

 

 

artículos seleccionados  
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instrumentos de evaluación utilizados, principales resultados, la discusión y las 

conclusiones. 

Posteriormente, como lo muestra la tabla 2, se realizó un análisis de la información, 

agrupándola según el año de publicación y tipo de diseño. 
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Tabla 1: Artículos seleccionados 

Autores Año Titulo Diseño Revista  

Muhamamad et al  

2019 

Neuropsychiatric symptoms as risk factor for cognitive 

decline in Clinically Normal older adults: The Cache 

county study 

 

Exploratorio 

American Journal Geriatric Psychiatry- 

Elsevier 

Ruthirakuhan, M. , 

Herrmann, N. , Vieira, D., 

Gallagher, D. Lanctot, K. 

2019 The Roles of Apathy and Depression in Predicting 

Alzheimer Disease: A Longitudinal Analysis in Older 

Adults With Mild Cognitive Impairment 

Longitudinal Prospectivo American Journal Geriatric Psychiatry- 

Elsevier 

Gulpers  et al. 2019 Anxiety as a risk factor for cognitive decline: a 12 year 

Follow-up cohort study 

Estudio de cohorte American Journal Geriatric Psychiatry 

 

Creese et al. 

 

2019 Mild Behavioral Impairment as a Marker of Cognitive 

Decline in Cognitively Normal Older Adults 

Prospectivo American Journal Geriatric Psychiatry 

Gallagher, D. ; Kiss, A; 

Lanctot, K; Herrmann,N. 

2018 Depression and Risk of Alzheimer Dementia: A 

Longitudinal Analysis to Determine Predictors of 

Increased Risk among Older Adults with Depression 

Longitudinal Prospectivo American Journal Geriatric Psychiatry 

Manning, K.; Chan, G. 

Steffens, D. 

2017 Neuroticism Traits Selectively Impact Long Term Illness 

Course and Cognitive Decline in Late-Life Depression 

Longitudinal prospectivo American Journal Geriatric Psychiatry 

Gonzales, M. et al. 2017 Cortical atrophy is associated with accelerated cognitive 

decline 

Estudio de cohorte prospectivo  

Gulpers, B.; Ramakers, I.; 

Hamel, R.; Kohler, S.; Oude, 

R.; Verhey, F. 

2016 Anxiety as a predictor for cognitive decline and dementia: 

a Systemic review and meta-analysis 

Longitudinal American Journal Geriatric Psychiatry 

David, N.; Lin, F.; 

Porteinsson, A. 

2016 Trajectories of Neuropsychiatric Symptoms and Cognitive 

Decline in Mild Cognitive Impairment 

Prospectivo American Journal Geriatric Psychiatry 

Saha, Sayoni.; Hatch, D.; 

Hayden, K.; Steffens, D.; 

Potter, G. 

2016 Appetite and Weight Loss Symptoms in Late-Life 

Depression Predict Dementia Outcomes 

prospectivo American Journal Geriatric Psychiatry 

Masters, M.C.; Morris, J.; 

Roe, C. 

2015 “Non cognitive” symptoms of early Alzheimer disease Longitudinal Neurology 

Geda, Y. et. al. 2014 Baseline Neurpsychiatric Symtoms and the risk of 

incident Mild cognitive impairment: A population Based 

Study 

Cohorteprospectivo American Journal Geriatric Psychiatry 

Donovan et al. 2014 Subjetive cogntive concerns and neuropsychiatric 

predictors of progression to early clinical stages of 

Alzheimer disease 

Estudio longitudinal American Journal Geriatric Psychiatry 

Fuente: elaboración propia
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RESULTADOS 
Búsqueda  

En es te  apartado , s e  pres entarán los  res ultados  de  la revis ión 

s is temática realizada. Se  inc luyeron en es ta rev is ión 13 artículos . Los  es tudios  

fueron un metaanális is  que  a la vez  fue  una revis ión s is temática y  doce  

es tudios  longitudinales  de  cohortes  o s eguimiento .  De los  que  hac ían 

re ferencia a la re lac ión entre  la pres enc ia de  s intomas  neurops iquiátricos  como 

s intomas  prodrómicos  al DCL o  demencia. Los  princ ipales  res ultados  s e  

mues tran en la tabla 3.  

Los  síntomas neuropsiquiátricos más frecuentemente encontrados en la 

bibliografía seleccionada fueron los afectivos, siendo la depresión la más prevalente 

en 12 (99%) artículos, la ansiedad en 5 (38%) artículos la apatía en 2 (15%) 

artículos. Como dato importante, los autores (Ruthirakuhan, Hermann, Gallagher & 

Lanctot, 2019), señalan la importancia de realizar el diagnóstico diferencial entre 

depresión y apatía. Menos frecuente fue encontrar la agitación, la irritabilidad en 1 

(1%), la agitación en 1 (1%) artículos, Geda et al. (2014), en su estudio destacan que 

los resultados obtenidos en su estudio entre la relación entre la euforia, la 

desinhibición, las alucinaciones y los delirios, y el DCL deberían considerarse de 

manera preliminar, ya que las observaciones se basaron en un pequeño número de 

eventos.  

Dentro de los criterios de inclusión de los artículos revisados se encontraba que 

contaran con los métodos e instrumentos de evaluación, que permitieran identificar 

los síntomas neuropsiquiátricos en la población seleccionada. De los 13 estudios 

seleccionados, 7 estudios (54%) utilizaron el NPI -Q como instrumento para la 

identificación de los síntomas neuropsiquiátricos. Además, se utilizó la escala de 

depresión (GDS) en 4 estudios (31%),  escala de depresión de Montgomery-Asberg, 

en 2 estudios ( 14%) , la Escala de  depresión de Hamilton en 1 (7%), Inventario de 

Síntomas SCL-90 en 1 estudio (7%) , Inventario de depresión NEO revisado (NEOPI-

R) en  1 estudio (7%) y finalmente el Cuestionario de deterioro comportamental leve 

(MBI-C) en 1 estudio (7%), como se muestra en la tabla 4.  Tabla 2: Princ ipales  

hallazgos  de  los  artículos  s e lecc ionados . 
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Tabla 2. Princ ipales  Hallazgos  de  la rev is ión s is temática y  metaanális is  

 

Autores  
 

Número de  es tudios  Nive l de  ev idenc ia Tipo  de  intervenc ión Res ultados  Conc lus ión 

Gulpers , B.; 
Ramakers , I.; Hamel, 
R.; Kohler, S .; Oude , 
R.; Verhey , F.,2016 
 

N=20 es tudios  
 

Calidad  alta   
Rev is ión s is temática  
Y metaanális is  
 
Examinar la ans iedad 
como fac tor de  ries go 
de  DCL y demencia en 
es tudios  comunitarios  
 
La convers ión de 
demencia en pac ientes  
re feridos  a c línica de 
memoria 

Los  datos  s obre  e l de terioro 
cognitivo  fueron demas iado 
he terogéneos  para e l 
metaanális is . La ans iedad 
pred ijo  e l de terioro  cognitivo 
inc idente  (4 es tudios , rie s go 
re lativo  [RR]:1.77, intervalo  de 
confianza [IC] de l 95%: 1.38–
2.26, z  = 4.50, p  <0.001) y  
demencia (6 es tudios , RR: 
1.57, IC 95%: 1.02–2.42, z  = 
2.05, p  = 0.040) en la 
comunidad . En  las  mues tras  
c línicas  con  DCL,  la 
ans iedad  no pred ijo  la 
convers ión a demencia (RR: 
1,21; IC de l 95%: 0.90–1.63, z  
= 1.28, p  = 0.200). 
 
 
 

La ans iedad  es  fac tor 
de  ries go  que 
incrementa e l de terioro 
cognitivo  y  la 
demencia, en pers onas  
adultos  mayores , los  
autores  lo  s ugieren 
como pródromo. 

 

 

 

 

 

 

 

 

Tabla 3. Princ ipales  Hallazgos  de  los  artículos  s e lecc ionados . 

 
 

Autor 

Caracterís ticas  
de  la mues tra 

Tamaño 

 
Variable  de 

contro l 

 
Ins trument

os  de  

 
Ins trumentos  de Evaluación 

cognitiva 

Res ultados    
Conclus iones  
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País  mues tral (N) 
Edad inic ial 
(años ) (E) 

Seguimiento  
(años ) (S) 

(S intomas  
neurops iquiátri

cos ) 
 
 

Evaluación 
de  

s íntomas  
neurops iqui

átricos   
 
Muhamamad 
e t al (2019) 
 
 
 

N:470 s in DCL 
o  Demencia   
E=78.9 
S=5.73  
 

Ans iedad   
Depres ión 
Agitac ión 
Apatía 
Irritabilidad 
 

-NPI  
 
 

-MMSE 
-Batería Neurops icológica:  
Memoria verbal (recuerdo 
de  lis ta de  palabras ) , 
s ubtes t de l Wes hler,  
memoria lóg ica - 
inmediata y  demorada),  
praxia cons truccional y 
memoria verbal ( praxia  
cons truccional ,recuerdo 
demorado de  praxias  y  
recognición, Tes t de 
re tención v is ual de 
Benton), Fluidez  verbal 
(s emántica-animales ) y 
funcionamiento  e jecutivo 
(Tes t de  d ígitos  y 
S ímbolos ). 

Puntuaciones  medias  de  la línea 
bas e  de  la  frecuencia x s everidad 
en e l NPI (SD) fueron: de lirios  0.02 
(0.29), alucinaciones  0 (0), 
agres ión 0.04 (0.43), depres ión 
0.09 (0.57), euforia 0.01 (0.14), 
ans iedad  0.06 (0.4), des inhibic ión 
0.01 (0.15), irritab ilidad  0.04 (0.26), 
motor aberrante  0 (0), apatía 0.04 
(0.51); e l puntaje  to tal promedio 
de  NPI fue  0.29 (1.3). 
 

Los  SNP fueron as ociados  con 
declive  cognitivo .  

 
NPI-Total en la línea bas e  s e as oció 
con una tas a más  rápida de declive 
en la memoria de  una lis ta de  
palabras , e l recuerdo de  las  praxias  
y  la fluidez  s emántica (animal). e l 
NPI- Depres ión de  línea bas e  no  s e 
as oció  con una dis minución 
pos terior en ninguna de  las  pruebas  
cognitivas , mientras  que la 
ans iedad  inic ial en e l NPI- ans iedad 
s e  as oció con una d is minución en 
e l tes t de  d ígitos  y s ímbolos .  
 
Los  SNP s on factor de  ries go  o 
indicador clínico  de  demencia 
prec línica. 
 

 
Ruthirakuhan
, M. 
Herrmann, N., 
Vie ira, D., 
Gallagher, D. 
Lancto t, 
K.,2019 
 

N:4932 
E= 73.2 con 
DCL  
S= 2.1 años   

Depres ión  
Apatía 

-NPI-Q 
 GDS). 

-MMSE 37% (N = 1713) de  los  pacientes  
con DCL des arro llaron EA 
(mediana de  s eguimiento  de  23 
mes es ). Los  pacientes  con DCL 
con apatía y  depres ión tuvieron e l 
mayor ries go  (cociente  de  ries go 
[HR] = 1.37; intervalo  de  confianza 
[IC] de l 95%: 1.17−1.61; p <0.0001; 
Wald x2 = 14.70; df = 1). Aquellos  
con s o lo  apatía también tuvieron 
un mayor ries go (HR = 1.24; IC 
95%: 1.05 −1.47; p  = 0.01; Wald  x2 
= 6.22; df = 1), pero  no  aquellos  
con depres ión s o lamente  (HR = 
1.08; IC 95% : 0.95−1.22; p  = 0.25; 
Wald x2 = 1.30; df = 1). Los  
anális is  pos t hoc  s ugirieron que 
la depres ión puede exacerbar e l 
de terioro  cognitivo  en pacientes  
con DCL con apatía (odds  ratio  = 
0.70; IC 95% 0.52-0.95; p  = 0.02; 
Wald  x2 = 5.28; df = 1), en 
comparación con aquellos  s in 
apatía. 
 

-Los  pacientes  con apatía o  con 
apatía y  depres ión, tienen un mayor 
ries go  de  des arrollar EA en 
comparación a pacientes  s in SNP.  
-Importante  realizar e l d iagnós tico  
d iferencial entre  apatía y depres ión 
para ev itar errores  en e l d iagnós tico  
y  tratamiento.  

 
Gulpers  e t 
al., 2019 
 
 

N:918 
E= 50 + s in 
DCL o  
demencia  
S= 12 años  

Ans iedad   
Depres ión  

SCL-90 
 

Funciones  e jecutivas  
(Concept Shifting  tes t 
(CST),  
STROPP), Memoria (Tes t 
de  aprendizaje  verbal, e l 

Los  niveles  más  altos  de 
ans iedad , s e  as ociaron 
s ignificativamente  con una mayor 
d is minución de  la memoria verbal 
en los  participantes  mayores  de 

los  s intomas  ans ios os  fueron 
as ociados  con un declive en las  
funciones  e jecutivas  a largo  plazo  y 
declive  en la memoria verbal en 
pers onas  adultas  mayores  (65 años  
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verbal learning  tes t (VLT). 
tes t de  le tras  y  d íg itos  
(LDST) y  la fluidez  verbal ( 
con s ubtes t de l Groningen 
(nombrar animales  en 1 
minuto).  

65 años  (recuerdo  tard ío , x2 = 
9.30, d f = 2, p  = 0.01; recuerdo 
inmediato: x2 = 11.81, d f = 2, p = 
0.003). Hubo d iferencias  de  s exo 
en las  funciones  e jecutivas  (x2 = 
6.63, d f = 2, p = 0.036), fluidez  (x2 
= 6.89, d f = 2, p  = 0.032) y  
ve loc idad de  proces amiento (x2 = 
8.83, d f = 2, p  = 0.012), con un 
menor rendimiento  en las  mujeres  
con e l tiempo.  
 

o  +). 
 

 Crees e  e t al, 
2019 
 
 

N=9931  
E= 50 o  más  
s in DCL o  
demencia 
S==25 años   

Ans iedad   
Depres ión  

MBI-c 
 

IQCODE  
PCTS 
The Cog track s ys tem 
 

Un to tal de  949 pers onas  (10%) 
tenían deterioro  comportamental 
leve . Es tos  indiv iduos  tuvieron un 
rendimiento  cognitivo 
s ignificativamente  peor al inic io 
de l es tudio  y  un declive  cognitivo  
s ignificativamente  mayor,   
durante  1 año en la intens idad 
atencional (F [2,8578] = 3,97; p = 
0,019), atención s os tenida (F 
[2,8578] = 18,63; p  <0,0001), 
fluc tuación atencional (F [2,8578] 
= 10.13; p  <0.0001) y  la  memoria 
de  trabajo(F [2,9895] = 13.1; p 
<0.0001).  
 

El de terioro  comportamental leve 
es tá as ociado  con un rápido declive 
en la atención y  en la memoria de 
trabajodee  en pers onas  s in DCL o 
demencia. 
 
El de terioro  comportamental leve  
puede s er un marcador temprano 
de  las  enfermedades  
neurodegenerativas  como e l DCL. 

Gallagher, D. 
; Kis s , A; 
Lancto t, K; 
Herrmann,N,2
018. 

N=1965 con 
DCL y  
depres ión 
E=50+ 
S= 2.3 años  

Depres ión -GDS 
Entrev is ta 
c línica con 
bas e  a los  
criterios  de l 
DSM  
 

MMSE 780 (39.7%) des arrollaron 
demencia de  Alzheimer durante  
una mediana de s eguimiento  de 
27 mes es . En los  anális is  de 
s upervivencia, la edad  (cociente  
de  ries go  [HR] 1.04, 95% 1.03–
1.05),  e l Mini-Mental S tate   de 
línea bas e  (HR 0.85, intervalo  de 
confianza del 95% 0.83–0.87), e l 
de terioro  cognitivo  leve , s ubtipo 
amnés ico   (HR 1.66, 95 % 1.30–
2.12), la pres encia de l ale lo 
APOE4 (HR 1.99, 1.69–2.36) y  la 
pres encia de  depres ión activa en 
los  últimos  dos  años  (HR 1.44, 
intervalo de  confianza del 95% 
1.16–1.79) es taban todos   
as ociados   independientemente , 
con un mayor ries go  de  demencia 
tipo  Alzheimer. 656 (41.7%) de  los  
partic ipantes  con deterioro 
cognitivo  leve  y  depres ión activa 
en los  últimos  dos  años ,  
des arrollaron demencia de 
Alzheimer en comparación con 
120 (31.6%) con antecedentes  
más  remotos  de  depres ión. 
 

Pers onas  adultas  mayores  con DCL 
y  depres ión mos traron un aumento  
progres ivo  a manifes tar demencia 
de  Alzheimer. As imis mo, las  
pers onas  con DCL y  depres ión 
activa, repres entan un s ubgrupo de 
alto  ries go  de  demencia de 
Alzheimer.   



29 

 

 
 
Manning, K.; 
Chan, G. 
S teffens , 
D.,2017 
 

 
 
N=112 
E=60 + con 
TDM.s in 
demencia  
S=10 años   

Neurotic is mo 
Tras torno 
Depres ivo  
mayor   

NEO PI-R 
MADRS 
  

MMSE 
CERAD Battery  con o tros  
tes t neurops ico logicos   
Wes chs ler memory Scale   
Trail Making  Tes t Parte B 

Us ando una dico tomización de 
neurotic is mo alto  / bajo , la 
vulnerabilidad  al es trés  s e  as o ció 
con un   
de terioro  cognitivo  global 
ace lerado .  Cuando es tos  
modelos  lineales  generalizados  
s e  rep itieron us ando puntajes  
continuos  de  neuroticis mo en 
bruto , hubo un efec to  principal 
es tad ís ticamente  s ignificativo  de 
vulnerabilidad  al es trés  en la 
cognición g lobal us ando e l 
CERAD (t = 2.10, d f = 248, b  [SE] = 
0.038 [0.018], p  = 0.03) mientras  
que la interacción entre  e l tiempo 
y  la vulnerabilidad  al es trés  ya no 
era s ignificativa (t = 0.46, d f = 248, 
b  [SE] = 0.001 [0.002], p  = 0.64). 
 

Las  pers onas  adultas  mayores  c on 
T. depres ivo  mayor y  neuroticis mo 
(vulnerabilidad  al es trés ) 
impuls iv ilidad, hos tilidad y 
ans iedad , fueron as ociados  a una 
menor res pues ta al tratamiento  y  
mayor declive cognitivo.  

Gonzales , M. 
e t al.,2017 
 
USA 

N= 
E=55 y  90 años  
con DCL  
S= 4 añoa 
 
 

S intomas  
crónicos  
s ubs indromico
s  de  depres ión  

NPI 
GDS 
Hachins ki 
is chemia 
s core  
 

ADAS-Cog  
Proces amiento de  la 
información: Trail making  
tes t 
Fluizdez  s emántica: 
(animales ) 

 
El grupo con s íntomas  
s ubs indrómicos  de  depres ión  
demos tró  una d is minución 
acelerada de  las  medidas  de 
cognición g lobal (Es cala de 
evaluación de  la enfermedad de 
Alzheimer; df = 421, t = 2.242, p  = 
0.025), memoria (Memoria lógica 
II, Es cala de  memoria de  
Wechs ler- rev is ada ; d f = 244, t = 
−2.525, p  = 0.011), ve loc idad  de 
proces amiento  de  información 
(Trail Making  Tes t Parte  A [df = 
421, t = 2.376, p  = 0.018] y  B [df = 
421, t = 2.533, p = 0.012]), y  fluidez  
s emántica (Fluidez  de  categoría ; 
df = 424, t = −2.418, p  = 0.016), as í 
como una atrofia  ace lerada en e l  
lóbulo  frontal  (d f = 341, t = −2.648, 
p = 0.008) y  en el  c íngulo  anterior 
(df = 341, t = −3.786, p  < 0.001) . la 
atrofia acelerada del lóbulo  frontal 
y  de l c íngulo  anterior fue 
as ociada con e l dec live  de la  
cognición g lobal, ve locidad  de 
proces amiento  de  la información  
y  fluidez  s emántica (todas  p 
<0.05), pero  no  memoria.  
 

Los  participantes  con DCL  
con s íntomas  s ubs idrómicos  de  
depres ión mos traron: 1) 
d is minución en la cognición g lobal, 
la ve loc idad  de  proces amiento  de  la 
información y  la  
fluidez  s emántica 2) atrofia de l 
lóbulo  frontal 
lóbulo  y c íngulo  anterior. 

 
 
David , N.; 
Lin, F.; 
Porte ins s on, 
A..(2016) 

N=   560   
E=55  a 99 años  
con DCL  
S= 2 años   

Depres ión  NPI-Q 
 

Wes chler Memory Scale  
Revis ed  
MMSE 
Clinical Dementia Rating 
(CDR). 

Se  identificaron tres  c las es  

latentes  de  curs os   de SNP  

utilizando modelos  de  mezcla de 

crec imiento:  la clas e  1, la es tab le  

en la que e l puntaje  de l NPI-Q 

Pacientes  con DCL, pueden 
experimentar d ivers as  trayectorias  
de  s intomas  neuro  ps iquiatricos  a 
través  de l tiempo. Pacientes  con 
manifes tac iones  neurops iquiátricas  
más  intens as  corren mayor ries go 
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inicial fue  bajo  y  permaneció 

re lativamente  s in cambios  con e l 

tiempo (N = 503, 89.8%); la clas e   

2, des mejoró  en la cual el puntaje 

de l NPI-Q inicialmente   fue 

moderado y   aumentó 

s ignificativamente  a lo  largo  del 

tiempo (N = 39, 7.0%) y  una clas e  

mejorada en la cual un puntaje  en 

e l NPI-Q inicialmente  alto 

d is minuyó (N = 18, 3.2%).  Los  

miembros  de  la c las e  

des mejorada tenían 1.74 veces  

más  probabilidades  de  s er 

d iagnos ticados  con enfermedad 

de  Alzheimer incidente  (EA) (HR: 

1.74, 95% CI: 1.07-2.84, Wald x2 

=4.89, d f = 1, p =0.027).  

 

de  des arrollar demencia de  
Alzheimer y  un s evero  de terioro 
cognitivo  y funcional.  

 
Saha, 
Sayoni.; 
Hatch, D.; 
Hayden, K.; 
S teffens , D.; 
Potter, G.  
,2016 

N=290 
E=60  o  más   
con TDM  
S=7.1 años   

Depres ión   -MADRS 
-HRSD 
 

MMSE 
 

En pers onas  con depres ión tard ía 
,  Puntajes  altos  en los  s íntomas  
de  mayor apetito   y  pérd ida de 
pes o  s e  as ocian con un aumento 
de l 69% en e l ries go  de  demencia 
tipo  Alzheimer (coefic iente  de 
ries go  [HR]: 1.69; intervalo  de 
confianza [IC] de l 95%: 1.18–2.42; 
Wald χ2 = 8.13, p  = 0.004)  y  no 
tipo  Alzheimer (HR: 2.10; IC 95%: 
1.19–3.69; Wald  χ2 = 6.53, p = 
0.01). Otros  s íntomas  de 
depres ión no fueron as ociados  
con riego  de  demencia en la 
depres ión tard ía.  
 

Los  s intomas  de  aumento  en e l  
apetito  y  pérd ida de pes o  en 
pers onas   con depres ión tardía, 
es tán as ociadas  con mayor 
probabilidad  de  Enfermedad de 
Demencia tipo Alzheimer y  o tros  
tipos  de demencia.  
 

 
 
Mas ters , 
M.C.; Morris , 
J.; Roe, 
C.,2015 

N=   1218 
E=50   o   más   
s in DCL  
S= 8 años   

Depres ión   NPI-Q 
FAQ 
GDS  

CDR  
 

El orden de  aparic ión de  s íntomas  
en e l NPI-Q fue  s imilar para los  
partic ipantes  que permanecieron 
en CDR  0 (indicando cognic ión 
normal y para aquellos  que 
rec ib ieron un CDR > 0 (indicando 
cognición anormal) en e l período 
de  s eguimiento , 
 
aunque el tiempo para la mayoría 
de  los  s íntomas  del  NPI-Q fue 
más  rápido para los  participantes  
que rec ibieron una CDR >0 (p , 
0.001). Con la excepción de la 
memoria., los  s íntomas  de la 
Es cala de  depres ión geriátrica 
informados  por ambos  grupos  de 

Los  s intomas  depres ivos  pueden 
con la edad as ociados  a demencia 
de  alzheimer prec línica.  
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CDR fueron s imilares . 
 

 
Geda, Y. e t. 
al. 2014,  
 
 

N=1587 
cognitivamente  
normal  
E=79.3 
S=5 años   

Agitac ión 
Apatía 
Ans iedad   
Irritabilidad 
Depres ión 
 

NPI-Q 
 

 Se  evaluaron cuatro 
dominios  cognitivos :  
1) memoria (Memoria 
lóg ica-II [recuerdo tard ío] 
y  Reproducción v is ual-II 
[recuerdo  tardío] de  
Wechs ler Memory Scale -
Revis ed , y re tras o  en e l 
recuerdo  del aprendizaje  
verbal auditivo  
Prueba)  
2) función e jecutiva (Trail 
Making Tes t B y  s ímbolo 
de  d íg itos  
Sus titución de  Wechs ler 
Adult Inte lligent Scale -
Revis ed) 
3) id ioma (Bos ton Naming 
Prueba y fluidez  de 
categoría); y   
4) habilidades  
v is uoes paciales  
(finalización de imagen y  
Dis eño de bloque de  
WAIS-R 

Se  realizó  el s eguimiento  a una  
cohorte  (N = 1,587) has ta e l DCL  
incidente  (N = 365) o  variab les  de 
cens ura  (N = 179) durante  una 
mediana de  5 años . Los  
s iguientes  s íntomas  
neurops iquiátricos  bas ales  
pred ijeron s ignificativamente  e l 
DCL incidente , des pués  de  ajus tar 
por edad , s exo, educación y  
comorbilidad  médica: ag itac ión 
(HR = 3.06; IC 95% = 1.89–4.93), 
apatía (HR = 2.26; IC 95% = 1.49–
3.41 ), ans iedad (HR = 1.87; IC 
95% = 1.28–2.73), irritabilidad  (HR 
= 1.84; IC 95% = 1.31–2.58) y  
depres ión (HR = 1.63; IC 95% = 
1.23–2.16). El de lirio  (HR = 0,55; IC 
del 95% = 0,08–3,95) y la 
alucinación (HR = 1,48; IC del 95% 
= 0,37–5,99) no predijeron e l DCL 
incidente . Un anális is  s ecundario 
mos tró  que la euforia (HR = 11.3; 
IC 95% = 3.44–37.2), la 
des inhib ición (HR = 5.18; IC 95% = 
2.24–12.0) y  e l comportamiento 
nocturno (HR = 2.04; IC 95% = 
1.11–3.76) fueron predic tores  
s ignificativos  de  DCL no 
amnés ico pero  no  de DCL 
amnés ico. Por e l contrario , la 
depres ión predijo un DCL 
amnés ico (HR = 1.74; IC del 95% = 
1.22–2.47) pero  no  un DCL no 
amnés ico (HR = 1.18; IC del 95% = 
0.64–2.16). 
 

 Los  s íntomas  no  ps icó ticos  
(pred ijeron el DCL incidente) 
 
 
  en mujeres  depres ión, ans iedad , y 
euforia; en hombres : ag itac ión, 
apatía, irritabilidad y  des hibic ión.  
 
 
Los  autores  recomiendan tomar 
como res ultados  preliminare  las  
as ociaciones  entre  euforia bas al, 
des inhib ición, delirios , 
alucinaciones  y  DCL ya que las  
obs ervaciones  s e  bas aron en un 
pequeño número de  
eventos . 
 

Donovan e t 
al.   
2014 
 
 

N=559 
cognitivamente  
nomal (283), 
con DCL (115), 
preocupacione
s  cognitivas  
s ubje tivas  (56)  
E=60 + con 
TDM  
S=7.1 años  

Factores  
neurops iquiátri
cos   
Afec tivos  y  
ps icó ticos   

NPI-Q Memoria s emántica 
Funciones  e jecutivas  
(Trail making tes t).  

 
Un puntaje mayor / mejor en la 

memoria s em ántica predijo  un 

menor ries go de  progres ión (HR = 

0.4  para un aumento  de  la SD en 

la puntuación del factor 

s emántico  de  memoria, p  <0.0001) 

y  un puntaje afec tivo  más  alto  / 

peor,  pred ijo  un ries go  más  alto 

(HR = 1.3 para un aumento  de  SD, 

p  = 0.01). Utilizando e l diagnós tico 

Los  s íntomas  afec tivos  y  la 
memoria s emántica como factores  
s ignificativos  predic tores  de  más  
rápida progres ión  de  normal a 
declive  temprano . los  adultos  
mayores  cognitivamente  normal 
con preocupación cognitivas  
s ubje tivas  tienen un elevado ries go 
de  progres ión a DCL.  



32 

 

como único  predic tor de la 

trans ic ión a DCL, e l diagnós tico 

de  preocupaciones  cognitivas  

s ubje tivas  (SSC) conllevó  un 

ries go  de progres ión 4 veces  

mayor en comparación con e l 

Cognición normal (CN) (HR = 4.1, 

IC 95% (2.1, 7.7); X2 = 18.9, d f = 1, 

p  <0.0001) 

 

 

 

Abreviaturas : SNP= S íntomas  neurops iquiátricos ; EA= Enfermedad de Alzheimer; NPI-Q= Neurops ychiatric Inventory; FAQ= Funcional Activities  Ques tionnaire; GDS= 

Geriatric  Depres s ion Scale; CDR= Clinical Dementia Rating; IQCODE  = Informant Questionnaire on Cognitive Decline in the  Elderly;  PCTS: protec Cognitive Test    System ; MMSE= Mini- 

mental    State    examination.;  MADRS =  Montgomery -Asberg Depression Rating Scale ;  ADAS _Cog =The Alzheimer  Disease   Assesment  Scale- cognitive  Scale ; HRSD= Hamilton Rating 

Scale for Depresion . 
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Estudios  

La Ans iedad como s íntoma prodrómico  de  DCL o  Demencia 

 

 En la rev is ión s is temática y  metaanális is  realizada, por Gulpers , 

Ramakers ,Hamel,  Kohler, Oude   & Verhey , (2016), en la cual s e lecc ionaron 20 

es tudios  longitudinales , a fin de  de terminar la as oc iac ión entre  la ans iedad  y  la 

cognic ión. Conc luyeron que  la ans iedad s e  as oc ia con un mayor ries go  de  

aparic ión de  DCL y  probable  demencia, e s ta as oc iac ión s e  encontró  en e l 

grupo de  80 años  o  más . Además , encontraron algunos  datos  que  s ugieren que 

la ans iedad predice  e l dec live  en la ve loc idad a nivel de  func ionamiento 

e jecutivo , pero  no s on conc luyentes .   Por lo  que s ubrayan la importanc ia de  la 

ans iedad como pos ib le  predic tor de  demencia, es pec ialmente  cuando la 

ans iedad emerge a finales  de  la v ida, cons iderando que  los  tras tornos  de  

ans iedad en la ve jez  tienen una baja tas a de  inc idencia: 95% de  todas  las  

que jas  de  ans iedad, ya han es tado expues tos  a la edad de  51 años  y  99% a los  

65 años , por lo  que  cuando  s e  trata la ans iedad debe  cons iderars e  la pres enc ia 

de  un tras torno neurodegenerativo  s ubyacente .  

 

As imis mo, Gulpers  e t al. (2019) rec lutaron por medio  de  la bas e  de  datos  

de l Departamento  general prác ticas  de  la Univers idad de  Maas trincht, a 918 

partic ipantes  con edad de  50 años  o  más . Los  autores  concluyeron que los  

s íntomas  de  ans iedad predijeron con e l tiempo la d is minución en las  func iones  

e jecutivas  en las  mujeres  y  un dec live  en la memoria verbal en e l grupo de  

mayor edad (más  de  65 años ). Una rápida d is minuc ión de  la func ión e jecutiva y  

la memoria verbal (recuerdo tardío ) también s e  encontró  en adultos  mayores  

con s íntomas  depres ivos  altos  en comparac ión con los  adultos  mayores  con 

s íntomas  depres ivos  bajos . Los  Partic ipantes  mayores  (> 65 años ) con nive les  

crec ientes  de  los  s íntomas  de  ans iedad tuvieron una d is minución 

s ignificativamente  mayor en e l recuerdo inmediato  y  e l recuerdo de  la  memoria 

verbal, que  los  partic ipantes  con menos  s intomas  de  ans iedad.  Es ta 

as oc iac ión no s e  encontró  en adultos  más  jóvenes  (50-65 años ), lo  que  s ugiere  

que  los  s intomas  de  ans iedad al final de  la v ida pueden s er un s íntoma 

prodrómico  de  demencia. Los  autores  añaden que  d iferentes  v ías  que  podrían 

explicar e l pape l de  la ans iedad como fac tor caus al en e l des arro llo  de  

neurodegenerac ión, entre  es tas  la hipótes is  de  la hipercortis o lemia, la 
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enfermedad vas cular y  e l fac tor neurotrófico .  Los  autores  menc ionan que  s e  

neces ita más  inves tigac ión longitudinal para entender la re lac ión he terogénea 

entre  la ans iedad y  la cognic ión.  

 

 

La Depres ión como s íntoma prodrómico  de  DCL o  Demencia 

 

En cuanto  a la depres ión, los  autores  (Gallagher e t al., 2018) tenían como 

obje tivo  Identificar las  carac terís ticas  de  los  adultos  mayores  con depres ión 

que  corren mayor ries go  de  progres ar a Demencia de  Alzhe imer utilizaron una 

s ubmues tra de  la bas e  de  datos  del Centro  Nac ional de  Coordinac ión del 

Alzhe imer, a quienes  atendieron de  s e tiembre  de l 2005 a s e tiembre  de l 2017. La 

mues tra fue  de  1,965 partic ipantes , mayores  de  50 años , con depres ión 

c línicamente  de finida y  con de terioro  cognitivo  leve  con al menos  dos  

evaluac iones  al inic io  de l es tudio .  Los  c línicos  evaluaron la depres ión 

cons iderando los  crite rios  de l Manual es tadís tico  de  los  Tras tornos  Mentales , 

los  s intomas  de  depres ión s everos  fueron evaluados  con la Geriatric  

Depres s ion Scale  (GDS).  El d iagnós tico de  Demencia fue  realizado por un 

equipo  interd is c ip linario  utilizando los  res ultados  de  una entrev is ta c linica 

es truc turada, evaluac iones  neurops icologicas  y  func ionamiento  prev io . La 

evaluac ión cognitiva s e  realizó por medio de l Mini- mental S tate  Exam (MMSE) 

fue  comple tada por los  partic ipantes  como linea bas e . Los  autores  conc luyeron 

que  los  adultos  mayores  con depres ión y  con de terioro  cognitivo  leve  

demos traron una alta tas a de  progres ión a la demencia de  Alzhe imer en un 

período re lativamente  corto  durante  e l s eguimiento . Indiv iduos  con una 

combinac ión de  de terioro  cognitivo  leve  y  depres ión ac tiva rec iente , s on 

particularmente  un s ubgrupo de  alto  rie s go .  La identificac ión de  s ubgrupos  de  

alto  rie s go  podría fac ilitar e l futuro  es trategias  de  intervenc ión para reduc ir e l 

rie s go  de  demencia de  Alzhe imer en adultos  mayores  con depres ión   

 

 

 

Por o tro  lado , (Ruthirakuhan, Herrmann, Vie ira, Gallagher, Lancto t, 2019), 

de terminaron la contribuc ión de  la apatía y  la depres ión con e l rie s go  de  

des arro llar EA en pac ientes  con DCL de l Centro  Nac ional de  Coordinac ión del 
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Alzhe imer (NACC) con s íntomas  neurops iquiátricos  (SNP) (s o lo  apatía, s o lo 

depres ión o  ambos ) Es te  anális is  inc luyó  a 4.932 partic ipantes  con de terioro 

cognitivo  leve , con edad promedio  de  73.2 años . Encontraron que  los  pac ientes  

con DCL con apatía o  apatía y  depres ión tienen un rie s go  s ignificativamente  

mayor de  des arro llar Enfermedad de  Alzhe imer, en comparac ión con pac ientes  

s in SNP. Otro  hallazgo  re levante  de l es tudio , que  enfatizan los  autores , es  e l 

pos ib le  error d iagnós tico  entre  la apatía y  la depres ión, podría llevar a 

pres cripc ión errónea de  fármacos .    

Además , también s e  encontró  en los  artículos  rev is ados , un es tudio  

longitudinal realizado por 04 años  en 101 partic ipantes  con DCL con s intomas  

s ubs idrómicos  de  depres ión, quienes  mos traron una d is minuc ión en la 

cognic ión g lobal, la ve loc idad de  proces amiento  de  la información y  la fluidez  

s emántica. Además , de  atrofia del lóbulo  frontal y  e l c íngulo  anterior (González  

e t al. 2017).  

En es ta mis ma línea Sayoni e t al. (2016), inves tigaron s i los  s íntomas  de  

depres ión tard ía (inic io  en la ve jez ), predicen la demencia, por lo  que  s iguieron 

una cohorte  de  290 partic ipantes  durante  un promedio  de  7.1 años  de  

s eguimiento .  Los  partic ipantes  pres entaban depres ión y  s e  encontraban 

cognitivamente  norm ales  al momento de  la ins cripc ión. Los  autores  

encontraron en las  pers onas  con epis odios  ac tivos  de  depres ión, una 

as oc iac ión con un mayor ries go  tanto  de  des arro llar demencia de  Alzhe imer 

como otro  tipo  de  demencia. Entre  s us  hallazgos  des tacan de  manera 

importante , que  las  es tadís ticas  más  altas  s e  encontraron en los  s intomas  de  

aumento  de l ape tito  y  la pérd ida de  pes o . Otros  fac tores  de  s íntomas  de  

depres ión no fueron as ociados  con e l rie s go  de  demencia en TDM, en es te  

es tudio .  

Otro  es tudio  con 112 partic ipantes  mayores  de  60 años , encontraron que 

e l Tras torno Depres ivo  Mayor (TDM) y  alta Vulnerabilidad  al e s trés  (VS), s e  

as oc iaba con un peor curs o  de  la enfermedad y  de terioro  cognitivo  en adultos  

mayores  con depres ión, as í como una m enor tas a de  res pues ta al tratamiento 

en comparac ión con los  partic ipantes  con TDM y  bajo  VS. Además , las  

e levac iones  en impuls iv idad y  la ira-hos tilidad  / ans iedad también predijeron 

peor curs o  de  la enfermedad con e l tiempo (Manning, Chan, S te ffens , 2017). 

Mas ter, Morris  & Roe  (2015), en una mues tra de  partic ipantes  

cognitivamente  normal, encontraron que  los  s intomas  “no cognitivos ”, e s tán 
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as oc iados  con una eventual progres ión a demencia c linica.  Señalan en s us  

hallazgos  que  los  partic ipantes  quienes  pre s entaron demencia c linica, 

mos traron un s ignificativo  de terioro  en ac tiv idades  ins trumentales  de  la v ida 

d iaria, tales  como pagar cuentas , compras , preparar comidas .  

Donovan e t. al (2014) Encontraron que  mayores  s íntomas  afec tivos , y  

bajo  des empeño en tes t de  memoria, denominac ión, y  fluidez  s emántica, 

predijeron una mayor progres ión a e tapas  tempranas  de  DCL, s eñalan que  e l 

s ubgrupo con preocupac iones  cognitivas  s ubje tivas . s on un grupo de  e levado 

rie s go  a progres ar a DCL.  

 
 

De terioro  conduc tual leve   

 

Por o tra parte , (Crees e  e t al, 2019) en s u es tudio , pre tendían de terminar s i e l 

de terioro  conduc tual leve  s e  as ociaba con cambios  progres ivos  en e l 

rendimiento  neurops icológico  en 9.931 partic ipantes , s in de terioro  Cognitivo  

leve  o  demencia, mayores  de  50 años , ins critos  en e l es tudio  PROTECT, los  

hallazgos  mos traron que  e l de terioro  conduc tual leve , e s tuvo  as oc iado con una 

d is minuc ión más  rápida de  la atenc ión y  la memoria de  trabajo . Añaden que  e l 

de terioro  conduc tual leve , puede  s er un marcador temprano de  enfermedad 

neurodegenerativa como e l de terioro  cognitivo  leve , des tacan la importanc ia de  

evaluar los  s íntomas  neurops iquiátricos  en e l marco  de l de terioro 

comportamental leve .  

 

S intomas  neurops iquiátricos   

 

Geda e t al. (2014) en la cohorte  de  1587 pers onas  cognitivamente  normales  y  

con s íntomas  neurops iquiátricos  de  bas e .  Encontraron que  los  s íntomas  

neurops iquiátricos  no  ps icó ticos , al inic io  de l e s tudio  fueron predic tores  

s ignificativos  de  DCL, encontraron como s íntomas  frecuentes , la agitac ión, la 

apatía, la ans iedad, irritabilidad  y  la depres ión.   Encontraron d iferenc ias  por 

s exo  al inic io  de l e s tudio ; en los  hombres  fueron obs ervad as  más  la agitac ión, 

la apatía, irritabilidad  y  des inhib ic ión, que  en las  mujeres , mientras  que  más  

mujeres  que  hombres  pres entaron depres ión, ans iedad y  euforia. Los  S íntomas  

ps icó ticos  (de lirios  y  alucinaciones ) no predijeron ni DCL amnés ico  ni no 

amnés ico . Un anális is  s ecundario  mos tró  que  la euforia, la des inhib ic ión y  e l 
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comportamiento  nocturno fueron predic tores  de  DCL no amnés ico , pero  no de  

DCL amnés ico .  En contras tare  la depres ión es  un predic tor de  DCL amnés ico, 

pero  no de  DCL no amnés ico . Des tacan en s us  hallazgos  que  la euforia, la 

des hinbic ión, los  de lirios  y  las  aluc inac iones  deberían s er cons iderados  

pre liminares  ya que  fueron bas ados  en un pequeño número de  eventos .   

Los  autores  (Muhamamad e t al. 2019) en una mues tra poblacional de  470 

adultos  cognitivamente  normales  s eguidos  por una media de  5,73 años , 

conc luyeron que  e l NPI-Total bas al s e  as oc ió  con d is minuc iones  más  rápidas  

en la memoria verbal, fluidez  verbal y  praxias  cons truc tiva. Es tos  hallazgos  

s ugieren que  los  SNP, s on s íntomas  tempranos  de  demencia prec línica y  

enfermedad de  Alzhe imer.  As imis mo, los  autores  (Nicholas , Feng, 

Porte ins s on, 2016) de terminaron que los  pac ientes  con DCL pueden 

experimentar d iferentes  trayec torias  de  s íntomas  neurops iquiátricos  a través  

de l tiempo. Los  pac ientes  con empeoramiento  de  s íntomas  neurops iquiátricos  

pueden tener un mayor ries go  de  des arro llar Enfermedad de  Alzheimer y  

de terioro  cognitivo  y  func ional s evero .  

 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

Discusión 
 

 
Aunque  e l d iagnós tico  de  demencia ha de  contemplar ine ludib lemente  la 

s intomatología cognitiva, e l p lanteamiento  únicamente  bas ado en es te  

‘paradigma cognitivo’ s upone  un reducc ionis mo que  debe  s uperars e  con la 

inc lus ión en todos  los  s is temas  d iagnós ticos  de  los  s íntomas  

neurops iquiátricos , como ya s e  ha hecho en los  crite rios  NIA-AA. (López , 

Aguera, 2015). Lo anterior s e  res palda con los  es tudios  rev is ados  en e l 

pres ente  trabajo , en los  que  denota la pres enc ia de  s íntomas  

neurops iquiátricos  prodrómicos  al DCL y  la demencia.  
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En los  es tudios  rev is ados , s e  encontró  que  los  S intomas  

Neurops iquiátricos , que  más  prevalec ían fueron los  afec tivos . Des tacando de  

manera importante  la depres ión y  la ans iedad. 

En cuanto  a la ans iedad en e l metaanális is , realizado por Gulpers  e t al. 

(2016), los  autores  y  autoras  encontraron que  la ans iedad es tá re lacionada con 

un alto  rie s go  de  de terioro  cognitivo  o  demencia, s ugiriéndola como un 

s íntoma prodrómico .  

Es ta mis ma autora con o tros  co laboradores  (Gulpers  e t al, 2019), tres  

años  des pués  en s u es tudio  longitud inal, conc luyeron que los  s íntomas  de  

ans iedad predijeron la d is minuc ión en func ión e jecutiva con e l tiempo en las  

mujeres  y  un declive  en la memoria verbal en e l grupo de  mayor edad (más  de  

65 años ). Una rápida d is minuc ión de  la func ión e jecutiva y  la memoria verbal 

(recuerdo tard ío ) 

  Dentro  de  las  limitac iones  de  es te  es tudio  es tá la inc lus ión de  una 

poblac ión s ana de  la comunidad con puntajes  bajos  en las  d imens iones  del 

SCL-90. Por lo  tanto , los  partic ipantes  con nive les  más  s everos  de  ans iedad 

tenían más  probabilidades  de  s er excluido s , lo  que  limitó  la generalización de  

los  hallazgos  a es te  grupo . Otra limitac ión es  e l us o  de  medidas  de  auto informe 

para la ans iedad y  depres ión, lo  que  puede  haber llevado a una expos ic ión 

errónea c las ificac ión. Además . no  exis tían datos  d is ponib les  con res pec to  a la 

edad de  aparic ión de  s íntomas  de  ans iedad o  antecedentes  de  tras tornos  de  

ans iedad, que  podrían haber s ido  re levante s  para d iferenciar entre  un s íntoma 

prodrómico  y  un factor caus al de  enfermedad neurodegenerativa. Diferentes  

v ías  que  podrían explicar e l papel de  la ans iedad como factor caus al en e l 

des arro llo  de  neurodegenerac ión, entre  es tas  la hipó  tes is  de  la 

hipercortis o lemia, la enfermedad vas cular y  e l fac tor neurotrófico  (Gulper e t al. 

2019). 

As imis mo, d ivers os  autores  (Gallagher e t al., 2018; Sayoni, 2016; 

Manning, Chan, S te ffens , 2017), brindan datos  re levantes  acerca de  la 

depres ión como s íntoma prodrómico  a demencia particularmente  tipo 

Alzhe imer tanto  en pers onas  adultas  mayores  con de terioro  cognitivo  leve  

como s in la pres encia de  de terioro .  

El Tras torno Depres ivo  Mayor s in DCL o  demencia y  una alta 

vulnerabilidad  al e s trés , s e  as oc ió  con un peor curs o  de  la enfermedad  y  

de terioro  cognitivo  en adultos  mayores , as í como una menor tas a de  res pues ta 
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al tratamiento  en comparac ión con los  partic ipantes  con TDM y  bajo  

VS. Además , las  e levac iones  en impuls iv idad y  la ira-hos tilidad  / ans iedad  

también predijeron peor curs o  de  la enfermedad con e l tiempo  (Manning, Chan, 

S te ffens , 2017). 

 

 Sayoni e t al. (2016) des tacan los  s íntomas  de  aumento  de l ape tito  y  perd ida del 

s ueño, como s íntomas  importantes  en la depres ión en la pers ona adulta mayor 

que  pueden predec ir e l DCL o  la demencia. 

 

Por o tro  lado , en partic ipantes  con depres ión y  con de terioro  cognitivo  

leve  Gallagher e t al., (2018), demos traron una alta tas a de  progres ión a la 

demencia de  Alzheimer en un período re lativamente  corto  durante  e l 

s eguimiento , por lo  que  es  particularmente  un s ubgrupo de  alto  rie s go , s egún 

los  hallazgos . As imis mo, Cus todio  e t al, (2014) en s u revis ión reportan la 

as oc iac ión entre  la depres ión de  inic io  tard ío  y  e l de terioro  progres ivo , 

demos trando un rie s go  de  incremento  de  2 a 5 veces  para des arro llar demencia 

en pac ientes  con depres ión de  inic io  tard ío .  

Cabe  s eñalar los  hallazgos  del ro ll de  la apatía como s íntoma 

neurops iquiátrico  re levante  encontrado por Ruthirakuhan, Herrmann, Vie ira, 

Gallagher, Lanc to t, (2019), quienes  hallaron que  los  pac ientes  con DCL con 

apatía s o la o  apatía y  la depres ión tiene n un rie s go  s ignificativamente  mayor de  

contraer EA en comparac ión con pac ientes  s in SNP.  Señalando es te  es tudio  la 

importanc ia de  realizar un d iagnós tico  d iferenc ial entre  la depres ión y  la apatía 

y  des tacando que  e l d iagnós tico  erróneo conlleva a que  la pers ona, no  perc iba 

benefic ios  de  las  intervenc iones  realizadas .  

 

Señalan como limitac iones  de  es te  es tudio  que  la mues tra no  repres enta 

la poblac ión general ya que  s on pac ientes  de  c línicas  de  la memoria, o tra de  

las  limitac iones  de  es te  es tudio , fue  que  tanto  la depres ión como la apatía, no 

s e  evaluaron mediante  ins trumentos  de  evaluac ión, no  obs tante , fueron 

evaluadas  por expertos  c línicos  acreditados  en e l DSM-5. Recomiendan para e l 

diagnós tico  de  apatía, “La es cala de  evaluac ión de  la apatía” que  permite  

evaluar s ubdominios  de  apatía (p . e j., comportamiento , cognic ión y  dominios  

emocionales ).  Finalmente , no  contaron con datos  s obre  la edad de l primer 
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inic io  de  los  SNP o  datos  de  b iomarcadores  que  permitie ran ac larar s i los  SNP 

caus aron, exacerbaron o  ocurrieron como cons ecuenc ia de  la EA.  

  

Geda e t al. (2014) encontraron que  los  s íntomas  no ps icó ticos  entre  

es tos  la depres ión, la ans iedad y  la euforia predijeron e l DCL en mujeres ; en 

hombres : la agitac ión, apatía, irritabilidad  y  des hib ic ió n.   Los  autores  

recomiendan tomar como res ultados  pre liminare s  las  as oc iac iones  entre  

euforia bas al, des inhib ic ión, de lirios , aluc inac iones  y  DCL, ya que  las  

obs ervac iones  s e  bas aron en un pequeño número de  eve ntos  

Por s u parte , Nicholas , Feng  & Porte ins s on (2016) de terminaron que  los  

pac ientes  con DCL pueden experimentar d iferentes  trayec torias  de  s íntomas  

neurops iquiátricos  a través  de l tiempo. Los  pac ientes  con empeoramiento  de  

s íntomas  neurops iquiátricos  pue den tener un mayor ries go  de  des arro llar EA y  

de terioro  cognitivo  y  func ional s evero .  

 

Por o tra parte , en los  es tudios  revis ados , los  s íntomas  

neurops iquiátricos , fueron evaluados  con e l NPI-Q, s iendo es te  ins trumento 

coinc idente  utilizado, además  s e  utilizaron para la evaluac ión de  la 

s intomatología d ivers os  te s t para la evaluac ión de  la ans iedad, entre  los  

ins trumentos  neurocognitivos  e l m ás  utilizado fue  e l mini mental y  una batería 

compues ta por d ivers as  s ub - pruebas .   

 

 

A nive l cognitivo  e l minim etal fue  utilizado como tes t de  tamizaje , en los  

d ivers os  es tudios . La Soc iedad Es pañola de  Ps icogeriatría recomienda para 

cas os  en los  que  aparecen s íntomas  neurops iquiátricos  e l us o  de l Mini Mental 

S tate  Examination (MMSE) como herramienta de  cribado  por s u rapidez  de  

adminis trac ión y  cantidad de  información que  proporc iona. Una puntuac ión 

menor o  igual a 23 s e  ha des crito  como el mejor punto  de  corte  y  de  17/18  para 

analfabe tos  (Córcoles, et al. 2018).  

En una pers ona con s os pecha de  demencia todas  s us  func iones  cognitivas  

deberían s er evaluadas  (Jurado, Mataró , & Pueyo, 2013). 

Los  autores , (Ruthirakuhan, M. Herrmann, N. , Vie ira, D., Gallagher, D. 

Lanc to t, K., 2019; López , Aguera, 2015) recomiendan, que  e l d iagnós tico  cada 



41 

 

vez  más  precoz  de  la enfermedad,  ha de  ir de  la mano de  la aparic ión de  

tratamientos  capaces  de  modificar e l curs o  de  és ta. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Conclusiones 
 

 Según los  es tudios  rev is ados  los  s intomas  neurops iquiátricos  no 

ps icó ticos  fueron los  que  s e  encontraron como pródromo a DCL o 

demencia, denotando la ans iedad y  la depres ión.  

 En la depres ión e l aumento  de  ape tito  y  la pérd ida de  pes o , s on s intomas  

de  depres ión de  importanc ia. 

 Tanto  la apatía s o la como la apatía y  depres ión s on pródromos  de  DCL. 

Es  s umamente  importante  realizar e l d iagnos tico  d iferenc ial entre  

ambos , para brindar e l abordaje  adecuado al us uario .  
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 Uno de  los  es tudios , recalca tomar como res ultados  pre liminares  las  

as oc iac iones  entre  euforia bas al, des inhib ic ión, de lirios , aluc inac iones  y  

DCL, ya que  las  obs ervac iones  s e  bas aron en un pequeño número de  

eventos . 

 Es  importante  la identificac ión de  s ubgrupos  de  alto  rie s go , para b rindar 

una atención oportuna, que  permita ralentizar, la evolución a DCL o 

Demencia, para que  as í tanto  la pers ona como s us  familiares , cuenten 

con un acompañamiento  que  permita un mejor abordaje  de  la 

s intomatología. 

 La de tecc ión temprana del DCL o  demenc ia, no  s ó lo  benefic ia a la 

pers ona us uaria y  a s us  familiares , s i no  e l s is tema de  s alud, ya que  s e  

traduc iría en una menor cons ulta a los  centros  de  s alud, y  e l re legar e l 

cuido  de  la pers ona adulta mayor a un hogar de  anc ianos .   

 

Dentro  de  las  limitac io nes  de  la pres ente  rev is ión s e  encuentran las  s iguientes :  

 

 No se encontraron estudios realizados en el nuestro país. 
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