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RESUMEN

Introduccion: La principal causa de demencia degenerativa es la enfermedad de Alzhéimer. En la
poblacion cubana, una de cada cuatro personas de 65 afios y mas fallece por esta enfermedad u otra
forma de demencia.

Objetivo: Identificar los factores de riesgo asociados al agravamiento clinico de los pacientes
ingresados con enfermedad de Alzhéimer en el Hospital Psiquiatrico Universitario Rene Vallejo Ortiz

entre enero de 2013 y diciembre de 2022.
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Métodos: Se realizé un estudio observacional, descriptivo y transversal. El universo estuvo integrado
por todos los pacientes ingresados en la mencionada institucién asistencial y docente. La muestra no
probabilistica y a criterio de los autores la integraron 77 pacientes adultos con el diagnéstico de
la enfermedad en el periodo de estudio sefialado. Las historias clinicas fueron la fuente secundaria de
informacion. Se utilizd estadistica descriptiva e inferencial. La informacion se resumidé en tablas
y graficos.

Resultados: El 90,6 % presentaban mas de 60 afios y mas de la mitad eran del sexo masculino
(54,5 %). La mayoria de los pacientes presentaron diversos sintomas asociados. Lo trastornos de
personalidad y orientacion se constataron en el 75,3 % mientras que los de memoria en el 72,7 %.
Conclusiones: El agravamiento clinico luego del ingreso hospitalario se acentudé en aquellos
pacientes sin escolaridad, solteros, desocupados, con enfermedades cerebro vasculares y presencia
de familias disfuncionales presentaron. Los pacientes anémicos o con signos de irritacién cortical
focal en regidn frontoparietal con generalizacién secundaria presentaron mayoritariamente un empeo-

ramiento clinico.

DeCS: ENFERMEDAD DE ALZHEIMER; PACIENTES INTERNOS; FACTORES DE RIESGO; DEMENCIA;

SIGNOS Y SINTOMAS.

ABSTRACT

Introduction: The main cause of degenerative dementia is Alzheimer's disease. In the Cuban
population, one in four people aged 65 and over dies from this disease or another form of dementia.
Objective: To identify the risk factors associated with the clinical worsening of patients admitted with
Alzheimer's disease at the Rene Vallejo Ortiz University Psychiatric Hospital.

Methods: An observational, descriptive and cross-sectional study was carried out. The universe was
made up of all patients admitted to the aforementioned healthcare and teaching institution.
The non-probabilistic sample and at the discretion of the authors was made up of 77 adult patients
with the diagnosis of the disease in the indicated study period between January 2013 and December
2022. Medical records were the secondary source of information. Descriptive and inferential statistics
were used. The information was summarized in tables and graphics.

Results: 90.6% were over 60 years old and more than half were male (54.5%). Most patients
presented various associated symptoms. Personality and orientation disorders were found in 75.3%,
while memory disorders were found in 72.7%.

Conclusions: The clinical worsening after hospital admission was accentuated in those patients

without schooling, single, unemployed, with cerebrovascular diseases and presence of dysfunctional
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families. Anemic patients or patients with signs of focal cortical irritation in the frontoparietal region

with secondary generalization mostly presented clinical worsening.

DeCS: ALZHEIMER DISEASE; INPATIENTS; RISK FACTORS; DEMENTIA; SIGNS AND SYMPTOMS.

Recibido: 22/09/2023
Aprobado: 12/12/2023

Ronda: 2

INTRODUCCION

La principal causa de demencia degenerativa es la enfermedad de Alzhéimer (EA) en un 60 % cuya
importancia primordial radica en su diagnéstico precoz debido a que las intervenciones terapéuticas si
tienen oportunidad de beneficiar a los pacientes, seran en etapas tempranas o preclinicas de la
enfermedad, en la cual la pérdida sinaptica y la muerte neuronal apenas han iniciado.®

En la investigaciéon realizada de Pérez et al.,'® refieren que los sintomas de la EA, como una
enfermedad nosoldgica definida, fueron identificados por primera vez por Emil Kraepelin, mientras
gue la neuropatologia caracteristica fue observada por primera vez por Alois Alzheimer en 1906.

La EA es incurable, terminal y multifactorial, teniendo bases genéticas y ambientales.®%% Dentro de
la patogénesis de la EA destacan la acumulacion de amiloide B y de la proteina tau hiperfosforilada;
no obstante, otras hipodtesis tratan de explicar su origen por otros mecanismos: proceso inflamatorio,
estrés oxidativo, lesiones vasculares, metabolismo del colesterol, acumulacion de metales, disrupcio-
nes del ciclo celular y trastornos en la sefializacién de la insulina.®

En el estudio realizado por Romero et al.,”) refieren que la OMS estima que en el mundo 50 millones
de personas sufren demencia: el 60 % viven en paises de bajos y medios ingresos y cerca del 70 %
corresponden a la EA. Se estima, de acuerdo a lo referido por Nebel et al.,® que 5,3 millones de
personas de 65 afios o0 mas viven en la actualidad con EA. Dos tercios de los cuales son mujeres.
La demencia por EA es la quinta causa de muerte en los Estados Unidos para las mujeres y la octava
causa principal de muerte para hombres.

Segun Espin,® Cuba es uno de los paises mas envejecidos de América Latina y se prevé que hacia el
2050 sea uno de los mas envejecidos del mundo. La Habana, Villa Clara y Sancti Spiritus son las
provincias mas envejecidas y el municipio Plaza de la Revolucion se confirma como el mas. Por su
parte, la Oficina Nacional de Estadisticas e Informacion estima que para el 2035 unos 3,6 millones de
personas, un tercio de la poblacion cubana, superard esa edad. La prevalencia de sindrome
demencial, segun los diferentes estudios publicados se sitla entre 6,4 y 10,2 % en la poblacién de 65

afos y mas, con un predominio en el sexo femenino y la EA constituye su causa mas frecuente.
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En la poblacién cubana, una de cada cuatro personas de 65 afios y mas fallece por esta enfermedad u
otra forma de demencia.®®

La EA puede llevar al paciente al comprometimiento fisico, mental y social, estimular la dependencia
parcial y total. La pobre profundizacion de estudios confirmativos, estacionarios y evolutivos ensom-
brece el prondstico y el seguimiento de pacientes con este padecimiento que con el paso del tiempo
aqueja con mayor frecuencia a pacientes adultos mayores con factores de riesgo agravantes de las
manifestaciones clinicas presentadas a inicio. La provincia Camagiiey no esta exenta a esta situacion,
motivos que llevaron a la realizacion del estudio con el objetivo de identificar los factores de riesgo
asociados al agravamiento clinico de los pacientes ingresados con EA en el Hospital Psiquiatrico

Universitario Rene Vallejo Ortiz entre enero de 2013 y diciembre de 2022.

METODOS

Se realizd un estudio observacional, descriptivo de corte transversal. El universo estuvo integrado por
todos los pacientes ingresados en la mencionada institucion asistencial y docente, que cumplieron con
los siguientes criterios:

Criterios de inclusidon: Pacientes con edad bioldgica igual o superior a 18 afios, de ambos sexos, con
diagnodstico anterior de enfermedad de Alzhéimer, ingresados en el hospital psiquiatrico donde se
realizo la investigacion con estudios hemoquimicos y neurofisioldgicos durante su estadia hospitalaria.
Criterios de exclusién: Pacientes cuya informacién fue insuficiente para completar la investigacion;
negacion del paciente o familiar a participar en la investigacion. La muestra no probabilistica y
a criterio de los autores la integraron 77 pacientes adultos con el diagnostico de la enfermedad.

Se estudiaron las variables: agravamiento clinico hospitalario, edad, sexo, escolaridad, estado civil,
ocupacion, enfermedades y factores asociados, sintomas neuropsiquidtricos, trastornos hemoquimicos
y electroencefalograficos. Los datos fueron obtenidos de las historias clinicas individuales.
Se emplearon técnicas de estadisticas univariadas. Se realizaron contraste de proporciones vy
estimacidén de asociacién entre variables, chi-cuadrado (X?) para las variables cualitativas, con un
nivel de significacion menor de 0,05 (p < 0,05). Se presentaron los datos mas significativos de la
investigacion en forma de tablas y graficos.

La investigacidn se ajustd a los principios éticos establecidas, respetando el consentimiento informado
del enfermo o del familiar y las normas de respeto a seres humanos y las exigencias estrictas de la

bioética médica.
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RESULTADOS

Distribuidos los pacientes de acuerdo a la edad en relacion al sexo se observé que el 90,6 %

presentaban mas de 60 afios y mas de la mitad eran del sexo masculino (54,5 %) (Tabla 1).

Tabla 1 Distribucién de los pacientes de acuerdo a la
edad en relacion al sexo

50-59 5 6,5 3 3,9 g 9,4
= 60 37 48 32 41,6 60 90,6
Total 42 54,5 35 45,5 77 100

Fuente: Historias clinicas. p < 0,05

De los 77 pacientes estudiados, 23 se asociaron al agravamiento clinico intrahospitalario; los que

mostraron mayor riesgo fueron los que no presentaron nivel escolar al representar el 24,7 % del total.

Los solteros como estado civil ascendieron a 15 pacientes para un 19,5 %, mientras que los

desocupados fueron 12 (11,7 %).

Los pacientes que presentaban como comorbilidad las enfermedades cerebrovasculares y anteceden-

tes de familia disfuncional presentaron una estrecha relacion con la declinacién clinica intrahospitalaria

a pesar de ser solo 8 (9,4 %) vy 9 (7,8 %), respectivamente.

Dentro de las alteraciones hemoquimicas, los pacientes anémicos presentaron mayor asociacién con el

agravamiento clinico hospitalario (5,2 %). Como parte de los resultados, los pacientes con electroen-

cefalogréficos anormales mostraron signos de irritacién cortical focal en regiéon frontoparietal con

generalizacion secundaria (13 %) y se empeoraron durante el ingreso (Tabla 2).

Agravamiento clinico

Tabla 2 variables asociadas al agravamiento clinico hospitalario

hospitalario
Variables Si No
(No=22) (No=54)
No. % No. %
Escolaridad Sin escolaridad 15,6 g,1 24,7 13,3428
Estado civil Soltero 9 11,7 5] 7.8 15 19,5 B8,0732
Ocupacian Desocupado 7 9,1 5 6,5 12 15,6 5,4978
Enfermedades Enfermedades 5 6,5 2 2,9 2 9.4 4,5376
asociadas cerebrovasculares
Factores asociados Familia disfuncional & 7,8 2 2,9 Q 11,7 &6,5872
Trastormos Anemia 4 5,2 0 0 4 5,2 92,9059
hermoguirmicos
Signos de irritacidn 5] 7.8 4 52 10 13 4,9805
Electroencefalograma cortical focal en
region frontoparietal
con generalizacian
secundaria
Fuente: Historias clinicas. p < 0,05
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La mayoria de los pacientes presentaron diversos sintomas asociados. Lo trastornos de personalidad y
orientacién se constataron en el 75,3 % (58 pacientes), mientras que los de memoria en 72,7 %

(52 pacientes) (Figura 1).
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Fuente: Histarias clinicas. p <0,05
Figura 1 Distribucion de los pacientes de acuerdo a los sintormas neuropsiquidtricos.

DISCUSION

El riesgo de por vida estimado de EA a los 45 afios es de alrededor de uno de cada cinco (20 %) para
las mujeres y uno de cada 10 (10 %) para los hombres. Un estudio realizado en Europa por Prince et
al.,*® informé de una mayor prevalencia de EA entre las mujeres. Segln un recuento de frecuencia
de todas las personas con EA, mas mujeres que hombres viven con un diagndstico de EA.

Sin embargo, una revisién y un metandlisis recientes de mas de 22 estudios en todo el mundo llevado
a cabo por Fiest et al.,*Y) no encontraron que la prevalencia de la EA fuera mas significativa en muje-
res que en hombres. En particular, solo 22 de los 119 estudios incluidos en ese metanalisis
informaron hallazgos por sexo. En el estudio hubo un discreto predominio de la EA en el sexo
masculino y en personas mayores de 60 afios de edad.

Seshadri et al.,'® muestran en el informe del estudio Framingham, que incluyé 2 611 participantes
cognitivamente intactos (1 550 mujeres y 1 061 hombres), con un seguimiento de 20 afios en
algunos casos; sefialan que, para un hombre de 65 afios, el riesgo de por vida restante de EA fue de
6,3 % mientras que los riesgos correspondientes para una mujer de 65 afios son de un 12 %.

La edad avanzada es el predictor mas fuerte de aparicion de EA, sin embargo, se han observado
diferencias de sexo y género en la prevalencia, asi como; manifestaciones clinicas, curso de la
enfermedad y prondstico.*® Un factor importante que contribuye a diferencia entre sexos, tanto en la
frecuencia como en el riesgo de por vida, es que las mujeres viven mas que los hombres. Sin embar-

go, la longevidad no explica por completo la mayor frecuencia y el riesgo de por vida en las mujeres.
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En el estudio de Pike,*¥ se informa que las diferencias de sexo en los trastornos relacionados con la
edad a menudo se relacionan de manera significativa con la principal hormona esteroide sexual en las
mujeres, el estrogeno 17 B-estradiol. De acuerdo con esta posibilidad, se sugiere que las reducciones
de estrogeno en la edad adulta estan asociadas con un mayor riesgo de EA en las mujeres.
Al comparar los niveles cerebrales de estrogeno en féminas mayores con o sin EA y con diagndstico
neuropatoldgico, se observd la estrecha relacién existente entre los estréogenos bajos y el riesgo de
EA, mientras que; en los hombres con EA los niveles de testosterona biodisponible o total eran mas
bajos y con un alto grado de asociacién por la pérdida normal hormonal relacionada con la edad.

Un estudio de cohorte de Hakansson et al.,*> muestran que las personas viudas tienen un mayor
riesgo de desarrollar EA en comparacion con las personas casadas o que cohabitan con alguna
persona, de igual forma el trabajo de Fan et al.,''® demostraron una asociacién entre el riesgo de
demencia por todas las causas y la condicion de viuda.

Mientras que un meta analisis de Sommerlad et al.,"*”) informaron una asociacién entre la viudez y la
demencia por todas las causas, pero no se encontrd la misma asociacion entre la viudez y la EA o la
demencia vascular; elementos que coinciden con los hallazgos de la investigacion.

Segun la hipotesis de la reserva cognitiva algunos individuos educados pueden exhibir resistencia al
desarrollo de la neuropatologia de la EA o una resiliencia especial que les permite permanecer asinto-
maticos a pesar de la alta carga de placas amiloides gracias a su reserva cerebral (los denominados
EA incompatibles, alto control de la enfermedad o EA asintomaticos).®% En este orden la investiga-
cién epidemioldgica ha establecido que el nivel de educacién se correlaciona de manera inversa con el
riesgo de desarrollar demencia.

El impacto mas obvio de las enfermedades cerebrovasculares (ECV) es la perfusion cerebral. En el
estudio de Chhatwal et al.,®® plantean la relacién de la angiopatia amiloide AB con infartos y otras
anomalias isquémicas. Los mecanismos que establecen la relacién incluyen susceptibilidad a la
trombosis, reduccion permanente del flujo sanguineo como resultado de la reduccion del calibre de los
vasos sanguineos mas afectados, alteracién de la modulacién del calibre en respuesta al estrés
hemodinamico y la alteracidon de la demanda metabdlica.

Ademas, ambas condiciones comparten muchos factores de riesgo, incluidos diabetes mellitus,
fibrilacion auricular, dieta no mediterranea, hiperhomocisteinemia, hipertensiéon, obesidad e
hipercolesterolemia en la mediana edad y por supuesto la edad. Se informd que la presencia de
factores de riesgo vascular predice el desarrollo de EA o la conversion de deterioro cognitivo leve a
EA, resultados coincidentes con el estudio, donde predominaron los antecedentes de hipertension
arterial e hipercolesterolemia, asi como una asociacion significativa del agravamiento clinico con los

antecedentes de ECV.
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Los primeros sintomas que se manifiestan afios antes de recibir un diagnostico clinico de demencia
incluyen cambios de humor, ansiedad y suefio. El aumento de la ansiedad, los sintomas depresivos, la
apatia y la abstinencia son muy frecuentes en las etapas preclinicas o tempranas de la EA. Progresion
a sintomas en etapas posteriores, como deterioro del juicio, desorientacion y confusion; cambios
importantes de comportamiento, como agresién y agitacion y los sintomas neuropsiquiatricos,
como delirios y alucinaciones, pueden pasar desapercibidos y subtratados hasta el diagnéstico.?!)
Los principales sintomas constatados fueron los trastornos de personalidad y orientacion.

Existe alta frecuencia de trastornos psiquiatricos en pacientes con EA de inicio temprano. Cuando la
funcién y el comportamiento diarios no se ven afectados con significacién, las presentaciones mas
tipicas de la EA son amnésicas.?Y) Como parte de los resultados investigativos uno de los factores
relacionados a la declinacién clinica fue la anemia. Los mecanismos bioldgicos que vinculan la anemia
con el deterioro cognitivo no se entienden de manera total, aunque se han propuesto varias hipétesis.
La hemoglobina es la principal proteina transportadora de oxigeno para todos los tejidos y al cerebro,
es responsable de hasta el 20 % del consumo de oxigeno del cuerpo. Los niveles bajos de la misma
pueden ocasionar hipoxia cerebral, disfuncion cerebral, lesién mitocondrial y neuronal.(?? Esta
reduccion significativa en la oxigenacion del cerebro también puede resultar en el deterioro cognitivo
a través de una acumulacion de B-amiloide (proteina relacionada con la fisiopatologia de la enferme-
dad de Alzheimer).®

Bhat et al.,®® en su estudio reflejan que las sefiales de EEG en los pacientes con EA son de naturaleza
no lineal. En algunos casos, las ondas agudas periddicas también son visibles, pero las variaciones
minimas que ocurren en las sefales del EEG durante el inicio temprano de la EA siguen sin determi-
narse. En el estudio los signos de irritacion cortical focal en region frontoparietal con generalizacién

secundaria se hicieron evidentes en la mayoria de los pacientes.

CONCLUSIONES

El agravamiento clinico luego del ingreso hospitalario se acentué en aquellos pacientes sin
escolaridad, solteros, desocupados, con enfermedades cerebro vasculares y presencia de familias
disfuncionales. Los pacientes anémicos o con signos de irritacion cortical focal en region frontoparietal

con generalizacion secundaria presentaron un empeoramiento clinico.
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