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Predictores clinicos de enfermedad de Alzheimer en pacientes

con deterioro cognitivo leve

Clinical Predictors of progression to Alzheimer disease in patients with amnestic mild cognitive impairment

Objetivo

Evaluar la importancia predictiva de mediciones neurocogniti-
vas para la progresién de deterioro cognitivo leve tipo amnési-
co (DCL) a enfermedad de Alzheimer (EA).

Disefo y lugar
Cohorte de un ensayo aleatorizado' llevado a cabo en EEUU y
Cénada (69 sitios) entre 1999 y 2004.

Pacientes

539 pacientes de 55 a 90 afnos con resultados del “Minimental
State Examination” mayor o igual a 24, “Dementia clinical
scale” 0,5; y sin enfermedad cerebrovascular significativa,
enfermedades médicas o psiquiatricas que pudieran interferir
con el estudio.

Evaluacion de factores pronésticos

Fueron realizadas 11 mediciones neurocognitivas y tres
escalas de severidad de demencia y de funcionalidad; y fueron
recabados factores de riesgos demograficos (edad, sexo, edu-
cacion) y genéticos (APO E) para calcular la probabilidad que
un paciente con DCL desarrolle EA en un periodo de tres afios.

Medicion de resultados principales
Desarrollo de EA probable o posible.

Resultados principales

De los 539 participantes del estudio, 212 progresaron a EA,
con una tasa de progresion del 16% anual. El modelo de
prediccion ajustado que incluyé APOE vy las pruebas neurocog-
nitivas “Symbol Digit Modalities Test’, “New York University
Paragraph Recall Test”, “Alzheimer’s Disease Assessment
Scale-Cognitive subscale (ADAS-cog) total score” y el “Delayed
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10-Word List Recall”, tuvo una prediccion 81% (IC95% 0,79 a
0,83) con una capacidad predictiva similar luego de excluir el
resultado de APOE. La edad, el nivel educativo y el sexo fueron
predictores independientes de progresiéon a EA. Ver tabla 1.

Tabla 1: predictores de la progresion a enfermedad de
Alzheimer de pacientes con deterioro cognitivo leve.

Precision de cada
prueba en el anlisis
univariable (%) 1C95%

APO E4 64,1% 0,641 a 0,655
Synbol Digit Modalities Test 70,7% 0,699 a 0,717
New York University Paragraph Recall Test 73,2% 0,718 a 0,739
Alzheimer‘s Disease Assessment Scale- 73,7% 0,73 a 0,747
Cognitive subscale (ADAS-cog) total score

Delayed 10-Word List Recall 73,5% 0,73 a 0,744

Las cuatro pruebas neurocognitivas 80% 0,78 a 0,82

Las cuatro pruebas neurocognitivas mas AP0 E4 81% 0,79 a 0,83

ADAS-cog: Alzheimer’s Disease Assessment Scale-Cognitive subscale
total score.

Conclusiones

La progresion de DCL a EA en la cohorte evaluada pudo ser
determinada con mayor exactitud utilizando una combinacién
de cuatro test cogntivos.
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Los déficits neurocognitivos que mejor predicen la evolucién de DCL
a EA no son claramente conocidos. La mayoria de los estudios se
habian enfocado en una sola de las variables, ya sea demogréaficas
como sexo, edad, pruebas neurocognitivas, o factores biolégicos
como la presencia de APOE .

Teniendo en cuenta su relevancia y prevalencia en la poblacion adul-
ta mayor, es muy importante la busqueda de informacion util para
predecir clinicamente que pacientes pueden evolucionar desde DCL
a EA. El presente estudio fue realizado sobre una muestra de
pacientes muy seleccionados por los criterios de exclusion, lo que
puede implicar que no sean representativos de los que vemos en los
consultorios de atencion primaria. Su ventaja es que las pruebas neu-
rocognitivas seleccionadas son breves y sencillas. Respecto de la
medicién de APOE y como informan los resultados de este estudio,
su utilidad tiene reportes conflictivos en la literatura?.

Los pacientes con DCL pueden tener la memoria afectada de forma
similar a los pacientes con EA leve, pero estos ultimos tienen otros

dominios cognitivos afectados, pudiendo o né estar correlacionados
con los niveles de APOE. Hacen falta méas estudios para determinar
en que subgrupo de pacientes se justifica su medicion.

Conclusiones del comentador

Si bien es importante tener instrumentos de medicién que evalten la
progresion de DCL a EA, no estad demostrado que las medicaciones
utilizadas hoy en dia para el tratamiento de los pacientes con demen-
cia (inhibidores de la colinesterasa y vitamina E) sean Utiles para
reducir este riesgo de progresion3. Este es el aspecto que debe ser
tenido en cuenta y evaluado en el futuro, lo que permitira probar
nuevas drogas. Por el momento, los expertos no recomiendan la
evaluacion de APOE en pacientes con DCL, lo que resulta confirma-
do por los resultados del presente estudio.
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