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TEMAS DE NEUROLOGIA

DETERIORO COGNITIVO LEVE (MCI)
UNA NUEVA ENTIDAD NOSOLOGICA

Dra. Julieta Lisso

INTRODUCCION

El deterioro cognitivo leve, més conocido en la li-
teratura como MCI (del inglés: mild cognitive impair-
ment) es un sindrome recientemente descripto que
ocurre en la transicion entre “salud cognitiva” y de-
mencial

Se refiere a un estado clinico en el cual hay un de-
terioro de la memoria con preservacion de las activi-
dades de la vida diaria, sin la severidad necesaria para
cumplir criterios diagnosticos de enfermedad de
Alzheimer (EA).

Si se sigue longitudinalmente en el tiempo a estos
pacientes, 10-15% por afio evolucionan a EA. Esto
contrasta con que so6lo 1-2 % por afio de los sujetos
considerados “normales” de la poblacién general, de-
sarrollan esta enfermedad?

Una definicién mas amplia, propuesta reciente-
mente, incluye tanto individuos con deterioro en un
solo dominio cognitivo o deterioro en multiples do-
minios cognitivos diferentes de memoria (lenguaje,
atencion, funcién visuoespacial y praxias).

Podria decirse entonces que el MCI puede presen-
tarse de tres formas: a) forma amnésica pura, b) for-
ma de deterioro en multiples dominios cognitivos y
c) deterioro en dominio Unico distinto de memoria,
gue no suele progresar a EA, pero si ademencia fronto
temporal o afasia progresiva primaria®.

Varias etiologias se han relacionado con el MCI,
como la patologia degenerativa, vascular, causas
metabdlicas y traumaticas®.

Petersen y col.2 han establecido 5 criterios diagnos-
ticos para el MCI (Tabla 1).

Estos criterios s6lo incluyen la forma amnésica, que
es la més difundida y estudiada. La falta de incorpo-
racion de otras funciones cognitivas diferentes de
memoria en la definicién de MCI se basa en la dificul-
tad para medirlas *.

Una forma de cuantificacion de los trastornos de
memoria en el MCI proviene de un estudio de la Cli-
nica Mayo en el cual consideraron una alteraciéon de

Servicio de Neurologia del Hospital Privado de Comunidad. Cérdoba
4545, (B7602CBM) Mar del Plata. Argentina.
E-mail: lissoj26@hotmail.com

64

Tabla 1. Criterios diagndsticos para el MCI.

. Quejas de memoria corroboradas por un informante

. Funcién cognitiva general normal

. Actividades de la vida diaria normales

. Deterioro en la memoria objetivado por test neuropsico-
légicos con respecto a lo esperado para la edad y el nivel
educacional

5. Ausencia de demencia

N

la memoria como tal cuando habia un puntaje infe-
rior a 1,5 desvio estandar en los indices de aprendi-
zaje 0 adquisicion y retraso del recuerdo medidos con
la escala revisada de memoria de Wechsler y el test
de aprendizaje auditivo verbal 3. Estos pacientes no
deben reunir criterios de EA del DSM-1V® ni del
NINCS-ADRA®.

PREVALENCIA

Estudios realizados en pacientes ancianos de la
poblacién general con quejas de memoria, muestran
gue éstas tienen una prevalencia de 22 a 56% segun
el sexo y el nivel educacional (en mujeres depresivas
de menor nivel educacional estas quejas son muy fre-
cuentes).

Sin embargo la prevalencia de MClI es de 3%, si se
utilizan los criterios de Peterson, que solo considera
la forma amnésica pura, mientras que si se tienen en
cuenta las otras 2 variantes alcanzaria un 20%?.

OTRAS DEFINICIONES PROPUESTAS RELACIO-
NADAS CON DETERIORO COGNITIVO LEVE

1. Olvidos benignos de la edad: definido por
Kral” en 1962, son olvidos de parte de una situacion
total, no la situacién completa, los hechos olvidados
pueden ser recordados con ayuda externa (claves) o
aparecen espontdneamente més tarde. Los sujetos
suelen preocuparse por sus olvidos, aunque estos no
afectan significativamente sus actividades cotidianas
ni su desempefio social o laboral. La gravedad de la
gueja no se relaciona con las dificultades reales de la
memoria sino con los rasgos ansiosos o depresivos
propios del envejecimiento.
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2. Olvidos patolégicos de la edad: también defi-
nidos por Kral’, son olvidos de una situacion comple-
ta, y éstos nunca mas se recuerdan, aunque se ayude
con claves. Se acompafan de frecuentes reiteracio-
nes de relatos o preguntas. Los familiares suelen no-
tar el problema y se preocupan. Los olvidos pueden
acarrear complicaciones en la vida cotidiana o labo-
ral y aumentan con el correr del tiempo.

3. Deterioro de memoria asociado a la edad
(DMAE) (AAMI, del inglés: Age-associated memory im-
pairment): definido por Crook et al” cuyos criterios
diagnésticos son: edad mayor a 50 afios, quejas de
memoria en la vida diaria, falla objetiva de memoria
diferida visual o verbal de al menos un desvio estan-
dar con respecto a sujetos jovenes, ausencia de demen-
cia, ausencia de antecedentes que afecten la esfera
cognitiva (trastornos neurolégicos, psiquiatricos, en-
fermedades sistémicas, traumatismo de craneo, en-
tre otros).

Se asemeja al concepto de MCI con respecto a que
s6lo toma en cuenta la memoriay se diferencia en que
la comparacion es con sujetos jovenes. Es asi que de-
pendiendo de los tests realizados, mas de 90% de los
ancianos aparentemente “normales” de la poblacion
cumplirian criterios de DMAE’.

4. Declinacién cognitiva asociada a la edad
(AACD, del inglés Age- associated cognitive decline):
descripto por el DSM-IV®. Consiste en una declina-
cion de por lo menos un desvio estandar en algun area
o funcion cognitiva  (atencién, memoria, lenguaje,
etc.) en comparacion con sujetos de la misma edad ®.
Se diferencia del concepto clasico de MCI (criterios
de Petersen) en que toma en cuenta areas cognitivas
diferentes de la memoria, pero se asemejaria al con-
cepto propuesto mas recientemente* que incluye otras
areas cognitivas y en que la comparacion es con suje-
tos de la misma edad.

METODOS DIAGNOSTICOS
Tests neuropsicolégicos

En el afio 2001 la Academia Americana de Neuro-
logia publicé los pardmetros de practica sobre la de-
teccién temprana de la demencia, a través de instru-
mentos especificos, avalados por estudios con nivel
de evidencia clase |, teniendo en cuenta el concepto
de MCI. Estos se muestran en la tabla 2.

Neuroiméagenes

Se considera que la disminucién progresiva del
volumen del hipocampo, medido por resonancia nu-
clear magnética (RNM) seriadas en los pacientes con
MCI, es un predictor de demencia'",

Hay estudios recientes que muestran que la atro-
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Tabla 2. Parametros de practica sobre la deteccion tempra-
na de la demencia

Para screening:

1. “Minimental” (MMSE): sensibilidad del 49% y especifici-
dad del 92%. En poblaciones con alta prevalencia de de-
mencia (20%), tiene un valor predictivo positivo (VPP)
del 91% y un valor predictivo negativo (VPN) del 96% y
en poblaciones con baja prevalencia de demencia (5%), el
VPP es del 78% y el VPN del 99%*.

2. Memory Impairment Screen for Dementia: sensibilidad del
87%, especificidad 96% y VPP 85% para poblaciones con
alta frecuencia de demencia y del 54% si la frecuencia es
baja'?.

3. “Test del reloj”: sensibilidad del 84-94% y especificidad
del 46-72% segun los estudios realizados*.

Baterias neuropsicologicas:

1. Informant Questionarire Cognitive Decline in The Elderly
(IQCODE): sensibilidad del 89% y especificidad del 88%*

2. Blessed Roth Scale (BDRS): especificidad del 94% y sensi-
bilidad del 92% (estudio clase I1)*.

fia de la corteza entorrinal seria un parametro mas
temprano de MCI, pero este método presenta dificul-
tades técnicas para determinar los limites anatomi-
cos de esta region, por lo cual aun se prefiere la medi-
da del hipocampo®.

El SPECT (del inglés: single photon emission
computadorized tomography) es anormal en el 75% de
los pacientes con MCI: disminucion del flujo sangui-
neo del metabolismo de la glucosa en areas de asocia-
cién temporo-parietal, region cingular posterior,
hipocampo, amigdalay parte anterior del tdlamo. Esto
estaria relacionado con mayor riesgo de desarrollo de
demencia®? pero se necesitan estudios prospectivos
con series mayores de pacientes para demostrarlo.

La resonancia magnética espectroscopica ha mos-
trado que la razén mioinositol/creatinina (que indi-
caria el indice de actividad glial) se incrementa en los
sujetos con MCI con respecto a la poblacion normal,
pero es menor que en la EA%,

Patologia

El substrato neuropatologico de los pacientes con
MCI es desconocido. Dado que los estudios de autop-
sia son poco comunes, los reportes publicados son es-
casos.

Recientemente se ha reportado una fuerte relacion
entre placas neurofibrilares y estadios intermedios
entre normalidad y deterioro cognitivo®,

Otros estudios demostraron que 84% de los pa-
cientes con EA leve determinada por un clinical
dementia rating (CDR) 0,5, tenian igual patologia que
la EA desarrollada en la neocorteza: placas neurofi-
brilares y aumento de la densidad de placas seniles y
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severa pérdida neuronal en las capas Il y IV de la cor-
teza entorrinal®#,

Finalmente, un estudio de autopsias realizado en
la Clinica Mayo en 15 pacientes con diagndstico de
MCI amnésico puro, mostré que todos tenian una fran-
ca disminucion del tamafio de los I6bulos temporales
en su parte medial, pero los hallazgos neuropatoldgi-
cos fueron variados: se encontraron fibras argirofilas,
esclerosis hipocampal y enfermedad vascular?.

EVOLUCION

La evolucién de los pacientes con MCI no ha sido
bien determinada a largo plazo, ni con una serie de
pacientes lo suficientemente numerosa.

El estudio méas importante fue realizado en la Cli-
nica Mayo (nivel de evidencia clase I1), con 66 pacien-
tes con diagnéstico de MCI forma amnésica pura, que
fueron seguidos de 3 a 6 afios. En este se establecid
gue la tasa de progresién a EA es del 10-15% en un
afo?,

Otros estudios mostraron que el riesgo de desarro-
llar EA es de 40% a los 2 afios, 20 al 50% a los 3 afios y
del 100% a los 5 afios?, pero todos estos fueron basa-
dos en series pequefias de pacientes de poblacion hos-
pitalaria, poco representativa de la poblacién gene-
ral.

Los factores de riesgo postulados para la progre-
sion a EA en los pacientes con MCI son: Apo E4 en
sangre, mayor edad, déficit motor previo y cociente
intelectual bajo previo?.

En este punto se debe mencionar un estudio reali-
zado en Francia por Ritchie y col®, que evalué la va-
lidez predictiva para desarrollo de EA de los criterios
de MCI. Este concluye que los criterios de Peterson
son un pobre predictor de desarrollo de demencia
(11%) comparados con los criterios de DCAE (28,6%
de evolucién a demencia).

TRATAMIENTO

El MCI es una condicién con alto riesgo de con-
version a demencia, lo cual tedricamente justificaria
una intervencién terapéutica temprana con el fin de
“prevenir o retrasar” este proceso.

Las estrategias actuales para modificar el curso de
la enfermedad derivan de dos lineamientos: la
epidemiologia y el conocimiento sobre la patogénesis
molecular de la enfermedad, siendo el amiloide, las
proteinas tau y el estrés oxidativo los posibles blancos
para futuras intervenciones (neuroproteccion)®.

El gran nimero de tratamientos sugeridos y la
posible combinacion de éstos necesita evaluaciones
de eficacia en estudios clinicos randomizados bien
disefiados, realizados en la poblacion general y con
una clara definicion de los resultados a medir. Otro
déficit en este tema es la falta de estudios con segui-
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miento prolongado (varios afios) de los pacientes.

Hasta el momento todos los tratamientos sugeri-
dos para el MCI son los utilizados para la EA leve o
moderada ya que hay muy poco publicado acerca del
tratamiento en pacientes ancianos normales o con
deterioro cognitivo leve para prevenir o retrasar el
desarrollo de la demencia. Una revision sistematica
publicada recientemente®, acerca del tratamiento del
MCI encontré muy pocos articulos publicados sobre
este tema (sélo de ginko biloba en MCI y de donepeci-
lo en personas ancianas normales).

No existen hasta el momento guias de préactica so-
bre el tratamiento especifico del MCI, por lo cual se
extrapola lo utilizado en la demencia leve 0 modera-
da:

Inhibidores de la acetilcolinesterasa (donepeci-
lo, rivastigmina y galantamina); son la primera op-
cion a considerar en el tratamiento del MCI*,

Un estudio multicéntrico con algunos defectos
metodoldgicos, muestra que la rivastigmina y el
donepecilo retrasarian la conversion de MCI a EA®,
Se requieren mas estudios.

Drogas anti-glutamatérgicas (memantine): ejer-
cerian una accién neuroprotectora, con posibles efec-
tos sobre la progresion hacia la demencia, por lo cual
los sujetos con MCI se verian beneficiados* pero la
mayoria de los estudios publicados sobre memantine
y demencia, no muestran efecto beneficioso®. Se re-
guieren mas estudios.

Nootrépicos (piracetam): una combinacién de
piracetam y entrenamiento en memoria mostré ser
efectiva en pacientes con diagnostico de DMAE®. Esto
justificaria el uso de éste en el tratamiento del MCI.
De todas formas las revisiones sistematicas acerca de
este tema concluyen que se necesitan mas estudios
incluso en pacientes con demencia®.

Antioxidantes: se sabe que el estrés oxidativo es
uno de los mecanismos patogénicos centrales en los
procesos degenerativos®. De todos los antioxidantes
el ginko biloba es el de més bajo costo y baja inciden-
cia de efectos adversos. Hay algunos estudios que
muestran mejoria en la performance cognitiva y so-
cial de los ancianos normales o con MCI¥4, pero son
de escasa calidad metodoldgica.

En cuanto a la vitamina E, un solo estudio meto-
dolégicamente correcto demuestra un enlentecimien-
to en la progresion a estadios avanzados en pacientes
con demencia leve, pero ésta conlleva el riesgo de efec-
tos adversos como caidas y sincopes®. Con respecto
al MCI los estudios son insuficientes hasta el momen-
to.

Intervenciones no farmacolégicas: la menor fre-
cuencia de actividad intelectual estd asociada con
mayor declinacidn cognitiva®. Esto haria posible que
la estimulacion emocional y mental de los pacientes
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con MCI retrase la progresion hacia la demencia. Los
estudios publicados carecen de calidad metodolégica
y no muestran mejoria en las funciones cognitivas de
pacientes con demencia leve que recibieron distintas
terapias de rehabilitacion®?*,

DISCUSION

La deteccién temprana de la demencia permite al
enfermo y a su familia tomar decisiones sobre la fu-
tura forma de vida, el manejo de dinero, cuestiones
legales y econémicas, asi como planificar a largo pla-
zo los cuidados necesarios®. Esto ayuda sin duda a
disminuir los altos costos econémicos que lleva con-
sigo la demencia para la familia, la sociedad vy el sis-
tema de salud. Por otro lado ayuda a disminuir el des-
conocimiento, la incertidumbre y el estrés al que sue-
len estar sometidos los familiares y cuidadores de los
pacientes dementes.

Por todo esto, el concepto de MCI deberia tenerse
en cuenta tanto en la practica clinica general como
en la neurologia ya que implica mayor riesgo de de-
sarrollo de demencia. Quedaria por establecer segun
el criterio de cada profesional, si se justifica advertir
al paciente y a su familia del un riesgo aumentado de
desarrollar demencia con todo lo que esto implica,
cuando no existe hasta el momento una forma de pre-
venir la progresién.

CONCLUSION

Si bien el “deterioro cognitivo leve” o MCI es un
concepto nuevo del cual todavia queda mucho por
investigar, se sabe que implica un riesgo aumentado
de desarrollo de demencia.

Queda aun por establecer, si el tratamiento farma-
colégico en este periodo puede prevenir o retrasar el
desarrollo de la demencia.
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