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RESUMEN

La prevalencia del deterioro cognitivo minimo en pacientes con EP esta en un rango de 20-50 %. La prevalen-
cia puntual de la demencia asociada a la enfermedad se estima en alrededor del 25-30 %, con un incremento
proporcional en relacion con la edad y el tiempo de evolucion de la enfermedad. El perfil clinico puede ser
heterogéneo y hace referencia a la alteracion en los diferentes dominios que supone un substrato neurobiol6-
gico diferente. La disfuncion ejecutiva suele ser mas frecuente en etapas tempranas de la enfermedad, aunque
también hay perfiles clinicos corticales. Hay sintomas neuropsiquiatricos como la depresion, la ansiedad y el
discontrol de impulsos que pueden afectar la cognicién. La valoracién rutinaria de las actividades de la vida
diaria y el desempefio funcional se ha relacionado con el grado de compromiso asi como con el rendimiento
cognitivo global. Pacientes en estadios avanzados y candidatos a la cirugfa de estimulacién cerebral profunda
requieren la evaluacion neuropsicolégica para seguimiento e identificacion de potenciales riesgos o contraindi-
caciones cognitivas, comportamentales y/o emocionales. Las conclusiones del consenso de cognicién son: 1)
el deterioro cognitivo minimo es comun en los pacientes, incluso en estadios tempranos; 2) el petfil clinico es
heterogéneo, aunque la disfuncion ejecutiva es mas frecuente; 3) la valoracion inicial permite detectar perfiles
de riesgo a demencia; 4) deben usarse instrumentos validados para esta poblacion; 5) los sintomas neuropsi-
quiatricos pueden afectar el desempefio del paciente, y 6) la valoracion de la independencia funcional permite
explorar el impacto de la cognicién en la cotidianidad.

PALABRAS CLAVE: Enfermedad de Parkinson; deterioro cognitivo leve; demencia (DeCS).

SUMMARY

The prevalence of minimal cognitive impairment in patients with PD is between 20-50 %. The prevalence of
dementia associated with the disease is estimated at around 25-30% with a proportional increase in relation
to age and time of disease progression. The clinical profile can be heterogeneous and refers to the alteration
in the different domains that a different neurobiological substrate supposes. Executive dysfunction is usually
more frequent in the early stages of the disease, although there are also clinical cortical profiles. There are
neuropsychiatric symptoms such as depression, anxiety and impulse control disorders that can affect cognition.
The routine assessment of activities of daily living and functional performance has been related to the degree
of commitment as well as to the overall cognitive performance. Patients in advanced stages and candidates
for deep brain stimulation surgery require neuropsychological evaluation to monitor and identify potential
tisks ot cognitive, behavioral and/or emotional contraindications. The conclusions of the consensus of cog-
nition are 1. Minimal cognitive deterioration is common in patients even in early stages, 2. The clinical profile
is heterogeneous, although executive dysfunction is more frequent, 3. An initial assessment allows detecting
risk profiles to dementia, 4. Validated instruments should be used for this population, 5. Neuropsychiatric
symptoms can affect the patient’s performance and 6. The assessment of functional independence allows for
exploring the impact of cognition in everyday life.
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INTRODUCCION

Los sintomas no motores de la enfermedad de Parkin-
son que con frecuencia anticipan a los clasicos sintomas
motores han alcanzado una relevancia clinica mayor debido
al impacto en la salud y en la calidad de vida del paciente
y de sus cuidadores.

La enfermedad de Parkinson es una sinucleinopatia
cuyos mecanismos neurobioldgicos y patogénicos produ-
cen una severa y progresiva disfunciéon de la conectividad
ganglio basal y cortical cerebral, con alteracion de multiples
neurotransmisores como dopamina, serotonina, acetil-
colina y noradrenalina, lo que explica el amplio espectro
sintomatico cognitivo, motot, afectivo y comportamental
relacionados tanto con la enfermedad de Parkinson con
demencia como con la demencia de cuerpos de Lewy (1),
dos condiciones neuroldgicas que comparten similar meca-
nismo patogénico, pero con una diferencia entre la secuencia
temporal de sintomas, siendo primero el compromiso motor
para la enfermedad de Parkinson con demencia y primero
lo cognitivo en la demencia de cuerpos de Lewy (2). Los
estudios de neuropatologia han encontrado explicacién a
la heterogeneidad clinica al demostrar la coexistencia de
patologia de cuerpos de Lewy con patologia tipo Alzheimer
(59%) y con lesiones microvasculares (3).

EPIDEMIOLOGIA

La enfermedad de Parkinson por su complejidad sinto-
matica es causa de una significativa discapacidad funcional.
Estudios recientes han documentado con preocupacion un
rapido crecimiento de la prevalencia, de manera tal que el
numero de afectados se duplicé entre 1990 y el 2015, y se
espera que siga la misma tendencia en los siguientes aflos
debido al envejecimiento poblacional. La prevalencia del
deterioro cognitivo minimo en pacientes con EP estd en
un rango de 20 % a 50 %, con un alto riesgo de desarrollar
demencia posteriormente (4).

La prevalencia puntual de demencia asociada a EP
(D-EP) se estima en alrededor del 25-30 %, con un incre-
mento proporcional en relaciéon con la edad y el tiempo de
evolucion de la enfermedad, de modo que a los 20 afios
se alcanza una prevalencia acumulada del 83 %. Esta cifra
justifica la practica regular de pruebas de tamizaje cognos-
citivo en los diferentes niveles de atencién, con el fin de
hacer un abordaje terapéutico y preventivo dirigido tanto al
paciente como a su familia (5). El compromiso cognoscitivo
no solamente es uno de los sintomas de mayor impacto en
reduccién de la calidad de vida, sino que también aumenta
el riesgo de mortalidad (6).

ESPECTRO CLINICO DEL COMPROMISO
COGNITIVO EN LA ENFERMEDAD DE
PARKINSON

Se ha planteado que si bien los pacientes pueden tener
una cognicién normal o cambios minimos al inicio de la
enfermedad, pueden desarrollar deterioro de sus funciones
mentales en los aflos siguientes. El perfil clinico de estos
pacientes refleja un compromiso subcortical con un com-
ponente no amnésico que afecta las funciones ejecutivas, las
habilidades visuoespaciales, la atencion, la lentificacién en
la velocidad de procesamiento/respuesta y dificultad en la
recuperacion de la informacion, con un menor compromiso
en la memoria declarativa, el lenguaje y las praxias (4,7). No
obstante, este puede ser heterogéneo y algunos pacientes
pueden exhibir un perfil cortical con significativa alteracion
en dominios mnésicos y de lenguaje.

La disfuncién ejecutiva, una de las alteraciones cognos-
citivas mas importantes en la enfermedad de Parkinson,
presente incluso en las etapas tempranas de la enfermedad
(8), afecta la resolucién de problemas, la planeacién y
secuenciacion, el mantenimiento y modificacion de reglas,
as{ como la manipulacién en la memoria de trabajo y la
inhibicién de la respuesta. Los sintomas disejecutivos se
relacionan con disfuncién de las proyecciones estriatales
dopaminérgicas a la corteza prefrontal (9).

Comprender la complejidad de la heterogeneidad clinica
compartimentalizando las funciones cerebrales no es tarea
sencilla, pues la conectividad funcional de las diversas redes
neuronales interactda y estas se sobreponen entre si con
el fin de ejecutar una tarea cognoscitiva especifica (10). El
modelo cognitivo de la hip6tesis dual plantea que el déficit
cognitivo leve de la enfermedad de Parkinson es de un perfil
dopamina-dependiente estrechamente relacionado con el
déficit ejecutivo y de memoria de trabajo, mientras que la
demencia asociada al Parkinson setfa un estado diferente
que implicatia la afectacién de otros sistemas y neurotrans-
misores, con el resultado de déficits en los movimientos
aprendidos (apraxia), en el reconocimiento (agnosia) y en
el lenguaje (afasia) en estos pacientes (9).

No ha sido facil identificar subtipos cognitivo-motores
de la enfermedad de Parkinson que sean marcadores o
predictores de detetioro cognoscitivo, debido a la diversi-
dad de estudios transversales, de cohorte o longitudinales,
asi como de instrumentos neuropsicolégicos que se han
implementado para dar cuenta de esto.

El orden secuencial de los sintomas o la latencia entre
el compromiso motor del cognitivo sugiere una demen-
cia asociada a la enfermedad de Parkinson cuando los
sintomas motores anticipan en varios afios el detetioro
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cognitivo. En la demencia de cuerpos de Lewy, el patrén
caracteristico es una alteracién cognitiva fluctuante y la
presencia de alucinaciones visuales tempranas que antici-
pan el compromiso motor, aunque en el caso en que este
sea primero el cuadro demencial se instaura a corto plazo
(menos de dos afios).

Para definir los subtipos de la enfermedad se utilizan dos
estrategias: la primera, una clasificacién basada en obser-
vaciones clinicas de cémo los signos y sintomas tienden
a agruparse, y la segunda, simplemente descriptiva de los
sintomas cardinales de la enfermedad. Se han identificado
vatios subtipos con base en la edad de inicio, la velocidad
de progresion definida por el puntaje en la Escala Unificada
para la Enfermedad de Parkinson (UPDRS), la duracion de
la enfermedad, la predominancia de temblor o de inestabili-
dad postural, la rigidez y complicaciones motoras, asi como
otros trastornos del afecto, de la conducta o la presencia de
detetioro cognitivo (11,12).

Los subtipos descritos dividen a los pacientes entre los
que acusan predominio de temblor (TD) y los que eviden-
cian predomino de inestabilidad postural y alteracion de
la marcha (PIGD). Y algunas veces un tercer grupo inde-
terminado (13). La asociacién entre el subtipo motor y los
sintomas no motores ha mostrado que la forma de PIGD
se asocia con mayor compromiso funcional por la severidad
de los sintomas axiales, las alteraciones de la marcha y la
inestabilidad postural que junto con la cognicién empeoran
al tiempo que la enfermedad progresa (14).

La alteracién cognitiva en la enfermedad de Parkinson
se ha definido de forma practica como deterioro cognitivo
leve (DCL-EP) o demencia (D-EP), de acuerdo con si
hay o no compromiso que afecte las actividades de la vida
diaria. A su vez, el DCL-EP puede restringirse a un solo
dominio, principalmente al ejecutivo, o ser multidominio.
Se establece asf una clara diferencia con el DCL relacionado
con otras enfermedades donde se divide en perfil amnésico
y no amnésico (15).

Los déficits cognitivos también han sido divididos
entre frontales y posteriores. Estos ultimos han sido de
mayor relevancia pues se ha descrito que los déficits que
reflejan la disfuncién cognitiva en zonas posteriores del
cerebro tales como la fluidez verbal semantica y los déficits
visuoespaciales suelen tener peor pronostico en relacion
con el deterioro cognitivo (16). Las alucinaciones visuales
no menores hacen parte de los criterios de demencia en la
enfermedad de Parkinson, sin embargo, las alucinaciones
menores referidas como sensaciones de presencia o de paso
o de contacto, ilusiones o delusiones son muy frecuentes
también, aun en pacientes sin demencia, y se han relacionado
con el potencial desarrollo de demencia (17).

Estudios transversales de asociaciéon entre el subtipo
clinico motor con sintomas no motores han reportado que
el fenotipo PIGD se relaciona con mayor deterioro en la
esfera cognitiva y mas riesgo de caidas (Odds ratio 3,317,
intervalo de confianza 95%, 0,82-13,47) en relaciéon con
el Parkinson tremorico (18,19). En este grupo o subtipo
cognitivo motor parece que predomina el déficit colinérgico
tanto en el nicleo pedinculo pontino como en la neocor-
teza, lo que evidencia diferencias entre el subtipo PIGD
y el tremorico al comparar los dominios evaluados en las
pruebas de tamizaje como el Minimental State Examination
(MMSE) y el test de MoCA en tareas visuoespaciales como
la copia del cubo y el dibujo del reloj, asi como en tareas de
lenguaje, denominacion y resta consecutiva (15). En pacien-
tes con EP cuyo perfil cognitivo se asocia con disfuncién
atencional y ejecutiva se ha reportado mayor variabilidad
en la marcha, disminucién en la velocidad y mayor riesgo
de caidas cuando caminan y ejecutan tareas cognitivas de
forma simultanea (20).

Estudios de neuroimagen y de patologia han demostrado
afectacion de circuitos frontoestriatales dopaminérgicos,
degeneracion de circuitos corticales colinérgicos, asf como
del sistema limbico-paralimbico (21). Cambios estructura-
les medidos por resonancia de la degeneracién del nucleo
basal de Meynert (nucleo colinérgico) y sus conexiones
con el sistema limbico, anticipan y predicen la aparicion
futura de compromiso cognoscitivo en la enfermedad de
Parkinson (22).

Los pacientes con EP pueden tener sintomas cognitivos
y comportamentales secundarios al uso de medicamentos
usados para el tratamiento de esta enfermedad, como
aquellos que tienen accién anticolinérgica (biperideno,
amantadina) y agonistas dopaminérgicos (delirio, aluci-
naciones, impulsividad). Sin embargo, muchos pacientes
utilizan crénicamente medicamentos para el tratamiento
de enfermedades coexistentes con efecto anticolinérgico o
bloqueadores dopaminérgicos. Debe hacerse un inventario
detallado de firmacos, entre los cuales los mas usuales son
algunos antidepresivos, procinéticos gastrointestinales y
reguladores de la funcién vesical (23).

NIVELES DE EVIDENCIA Y RECOMENDACION
DEL TAMIZAJE COGNITIVO.
COMPORTAMENTAL EN LA ENFERMEDAD DE
PARKINSON

La alta prevalencia de compromiso cognoscitivo con
la progresion de la enfermedad de Parkinson hace nece-
sario educar al paciente y su familia acerca de sintomas
de alarma. Asi, en cada visita médica se debe realizar un
inventario completo y detallado de sintomas cognoscitivos
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y comportamentales, con independencia de la aplicacién de
pruebas especificas.

La prueba cognitiva ideal de tamizaje deberd ser corta,
de uso libre y facil acceso, multidominio, con validacién
completa y sensibilidad para detectar oportunamente
cambios menores en la funcién cognoscitiva que puedan
diferenciar a los pacientes que mantienen su cognicién
intacta de aquellos que tienen un compromiso cognoscitivo
minimo, ya que estos tienen mayor riesgo de desarrollar
demencia con el tiempo. Por tal razén, disponer de escalas
de tamizaje sensibles resulta fundamental en la practica
clinica (24). El porcentaje de pacientes con enfermedad de
Parkinson que tienen cada afio evaluacién cognoscitiva con
las herramientas cognitivas recomendadas se ha establecido
como un estandar de calidad de atencién en la poblacion
de pacientes con EP (25).

El espectro del compromiso cognoscitivo en la enfer-
medad de Parkinson abarca desde el déficit cognoscitivo
minimo hasta el estado demencial, con una gran variabilidad
del perfil clinico, asi como en la forma de progresion. Por
consiguiente, es necesario complementar con mas datos
clinicos, genéticos, imagenes y biomarcadores especificos
que ayuden a configurar el riesgo individual de una demencia
subsecuente (20).

Hacer referencia genérica a un deterioro cognoscitivo
con impacto funcional en las actividades cotidianas del
paciente permite comprender mejor la verdadera dimen-
si6n de lo que sucede, dado que el concepto de deterioro
cognitivo leve (DCL) infravalora el impacto que puede
tener este en las actividades de un paciente en particular.
As{ también la calificacion de demencia de acuerdo con el
nivel educativo, ocupacional y con el tipo de apoyo familiar
puede atenuar su significancia e impacto cuando existe un
trato holistico y comprensivo.

Uno de los principales objetivos del tamizaje cognitivo
debe ser identificar patrones clinicos que generen riesgo en
las actividades cotidianas del paciente, relacionados con con-
ductas, comportamientos, toma de decisiones o dificultades
en el procesamiento motor o visoespacial (como conducir)
antes del establecimiento de un estado demencial.

Hsa busqueda debe estructurarse de acuerdo con el
estadio clinico del paciente y en relaciéon con los niveles de
atencion y complejidad de la red de salud.

El analisis basal en los niveles 1-2 de la red de salud,
ademas de una completa historia clinica y un inventario
detallado de sintomas de alarma, complementado con unos
test sencillos como el MOCA, el MMSE o el CA test, que
tienen validacién local o regional, permiten detectar pacien-
tes con sintomas cognitivos de alarma correspondientes a
una alteracion cognitiva de grado moderado o mayor, dado
que estas pruebas no tienen la sensibilidad suficiente para

detectar cambios minimos de alarma en la poblacion de
pacientes con enfermedad de Parkinson. Entre estas escalas
de tamizaje masivo, el MOCA y el CA Test tienen ventaja
frente al MMSE dado que son mas sensibles para detectar
la disfuncion ejecutiva. Sin embargo es claro que pierden
sensibilidad con el tiempo para la deteccién de algunos
sintomas cognitivos, por lo cual no se consideran seguras
para el seguimiento de pacientes a largo plazo.

ILa Sociedad de Movimientos Anormales (MDS) define
una serie de niveles para establecer un compromiso cogni-
tivo a partir de criterios clinicos, cognitivos y funcionales:
el nivel I, basado en instrumentos de evaluacién general
recomendados en pacientes con EP, y el nivel 11, donde la
evaluacion neuropsicoldgica es mas exhaustiva y por lo tanto
con mayor confiabilidad, pues explorara dominios como
atencién, memoria de trabajo, funciones ejecutivas, lenguaje,
memoria y las funciones visuoespaciales (27). Son muchas
las escalas usadas en evaluacién cognitiva en la enfermedad
de Parkinson, pero solo cuatro de ellas tiene validacion
completa y se recomiendan por la MDS (9):

a. Addenbrooke’ Cognitive Examination-Revised (ACE-R)

b. Mattis Dementia Rating Scale-2nd version (DRS-2)
Montreal Cognitive Assessment (MoCA)

. Parkinson’s Disease-Cognitive Rating Scale (PD-CRS)

]

o

NIVEL I: COGNICION GLOBAL

Numerosos instrumentos se han usado para definir de
forma global el grado de deterioro en pacientes con EP.
Sin embargo, se han recomendado instrumentos como el
Test Cognitivo de Montreal (MoCA), la Escala de Medicion
Cognitiva para Pacientes con EP (Scopa-Cog), la Escala para
Demencia de Mattis 2 (DRS-2) y la Evaluacién Cognitiva
para EP (PD-CRS). Es importante tener en cuenta que los
puntos de corte para cada instrumento pueden variat, no
solamente por el tipo de dominios que evalian, sino también
por las caracteristicas de la poblacion evaluada. La diversidad
de instrumentos ha generado el uso de diferentes puntos
de corte que finalmente van a impactar la estimacion de la
frecuencia del DCL en estos pacientes.

Recientemente, en poblacién colombiana mayor de
50 afios, se valido el test cognitivo corto (CA Test) para la
deteccién del deterioro cognitivo minimo en la atencién
primaria. Si bien esta pruecba no ha sido recomendada
por la MDS para ser usada en pacientes con EP, si puede
caracterizar el compromiso cognitivo inicial en estadios
tempranos. Este instrumento consta de tres partes: una de
recuerdo inmediato, con una lista de cinco palabras que se
repiten dos veces y después de unos minutos se realiza la
evocacion espontanea. Una segunda, el test de dibujo del
reloj con la marcacién de numeros y manecillas a las 11:10
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minutos. Y tercero, la tarea de fluidez verbal fonolégica
con las letras M y P. El puntaje total es de 21 puntos, de los
cuales 15 son del componente mnésico. Comparativamente
con el MOCA Test, el CA Test tuvo un desempefio similar,
con una sensibilidad de 83 % y una especificidad de 75%
en la poblacién estudiada, y cuenta con una ventaja que es
util en la atencién primaria y es el tiempo de administracion
de cuatro minutos (28).

El MOCA Test se cred originalmente para detectar
deterioro cognitivo minimo en la poblacién general (29).
El instrumento consta de diferentes dominios que al ser
sumados tienen una calificacién total de 30 puntos. La
prueba se divide en habilidades visuoespaciales-ejecutivas
(copia del cubo un punto, TMT B abreviado un punto y test
del reloj tres puntos); denominacién (tres puntos); atencion
y concentracion (digitos en progresién un punto, en regre-
si6n un punto, ejecucion continua auditiva un punto, resta
consecutiva tres puntos); lenguaje (repeticion de frases dos
puntos; fluidez verbal fonoldgica letra P un punto); abstrac-
cién verbal (semejanzas dos puntos); memoria evocacion
(cinco palabras, cinco puntos); orientacién (tiempo cuatro
puntos y lugar dos puntos). Segin la versién original, el
puntaje sugerido como punto de corte para normalidad
es de 26/30. Se adiciona una correccién de un punto por
escolaridad menor a 12 afios. No obstante, los afios de
escolaridad y las caracteristicas sociodemograficas de la
poblacién de estudio deben ser tenidos en cuenta para la
interpretacion de los resultados (30).

En poblacién colombiana, los puntos de corte plan-
teados originalmente no son los mismos. En un trabajo
reciente de evaluacién de confiabilidad y validez del MoCA
en un grupo de adultos mayores de 50 afios en Bogota, con
diferentes niveles educativos, se establecié que el MoCA
tiene moderada confiabilidad test-retest (Lin=0-62), buena
consistencia interna (Alpha de Cronbach=0,85) y es capaz
de discriminar entre grupos con diferentes niveles de
deterioro cognitivo, demostrando adecuada sensibilidad y
especificidad, lo que permite considerarlo util para el tami-
zaje de adultos mayores de 50 afios (31). En tal medida, el
estudio en mencion establecié que los sujetos con primaria
y menor escolaridad tienen una media de 21 y 22 puntos,
bachillerato completo o incompleto 23/24 y universitarios
24/25. Para demencia, se encontré que el mismo punto
de corte propuesto por Nasreddine y colaboradores (29)
también aplica para la poblaciéon colombiana.

Hstudios en pacientes con EP han reportado el MoCA
Test como una herramienta eficaz en la deteccion del dete-
rioro cognitivo, al obtener un coeficiente de correlacion
intraclase test-retest de 0,79 y un coeficiente de correla-
cién interobservador de 0,81, lo cual sugiere que es un
instrumento confiable y véalido en este tipo de pacientes
(32). Igualmente, al compararlo con otros instrumentos

de tamizaje cognitivo como el MMSE, se establecié que
aproximadamente la mitad de los pacientes con resultados
normales en el MMSE tenfan un deterioro cognitivo segun
el MoCA y el punto de corte. Estos resultados sugieren
que el test de MoCA es mas sensible que el MMSE para la
deteccidén del deterioro cognitivo en EP (33). Igualmente, se
ha estudiado el MoCA y el MMSE como instrumentos de
tamizaje en una cohorte de pacientes con EP a lo largo de
tres aflos, y se ha encontrado que el MoCA es mas sensible
para detectar cambios tempranos en pacientes con EP.
Por el contrario, el MMSE es més sensible para detectar la
declinacién en el tiempo de estos pacientes (34).

Eluso del MoCA en el tamizaje de pacientes con EP ha
reportado que el punto de corte de <26/30 tiene un 90%
de sensibilidad, 75 % de especificidad y un valor predictivo
negativo de 95% (35). En otro estudio se reportd un buen
desempefio del instrumento en la deteccion de demencia en
pacientes con EP (D-EP), al tener una aceptable sensibili-
dad (0,83), pero baja especificidad (0,53) usando un punto
de corte de 26/27 en detectar DCL-EP (36). Estudios de
correlacion también han usado el test de MoCA como
instrumento de tamizaje cognitivo al compararlo con el
MMSE entre sujetos no dementes con EP y DCL-EP con
imagen por PET, y han reportado que sujetos con rangos
normales en el MMSE y resultados anormales en las pruebas
ejecutivas del MoCA tienen evidencia de denervacién dopa-
minérgica en el nicleo caudado, por lo que recomiendan
la evaluacion con el MoCA para detectar este tipo de perfil
disejecutivo (37).

La escala de medicién cognitiva para pacientes con EP
(Scopa-Cog) (38) fue desarrollada como un instrumento
corto, practico y sensible a los déficits que exhiben los
pacientes con EP. La escala consta de 10 items con un pun-
taje total de 43 puntos, con puntuaciones altas indicativas
de mejor desempefio. Estos items estin construidos para
no ser afectados por el componente motor fino: memoria
(verbal y visual) con evocacién inmediata y tardia con
puntuaciéon maxima de 22, atencion (series inversas) pun-
tuacion maxima 4, funcioén ejecutiva (planificacién motora,
fluidez verbal por categorias y cambio de tarea) puntuacién
maxima de 12 y el ensamblaje de figuras para las funciones
visuoespaciales con maxima puntuacién de 5 puntos. La
validacion al castellano por Martinez-Martin y colaboradores
(39) se realiz6 en un estudio multicéntrico transversal con
387 pacientes con EP, en estadios I y II de Hoehn & Yahr
(70%). La media de la edad fue de 65,8 afios y 8,1 afios de
enfermedad. La consistencia interna fue satisfactoria (alpha
= 0,83) y la correlacion ftem-total, igual o superior a 0,45.
Adicionalmente, la Scopa-Cog en castellano disctiminé entre
estadios de Hoehn & Yahr, grupos de edad, edad de inicio
de la enfermedad y afios de estudio. El error estandar de la
medida fue de 3,02. El punto de corte propuesto de 19/20
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puntos mostrd un 76 % de sensibilidad y especificidad para
demencia.

Por otro lado, la Evaluaciéon Cognitiva para EP (PD-
CRS) es una escala disefiada para evaluar la heterogeneidad
cognitiva alterada a lo largo de la enfermedad. El proceso
de validacién se realiz6 en una muestra prospectiva y
representativa de 92 sujetos con EP (edad 71,2 +- 9 afios,
afos de educacion 8,9 +- 5, duracién de la enfermedad 8,2
+- 5 aflos, puntaje de la Escala de Mattis para la demencia
(MDRS) 123 +-17) y 61 sujetos control pareados por edad
y nivel educativo. La escala PD-CRS obtuvo una muy buena
aceptabilidad, consistencia interna y test-retest y confiabli-
dad interobservadores.

La validez concurrente entre la PD-CRS y la MDRS
(ICC = 0,84) fue muy fuerte, mientras que con el MMSE
fue modesta (ICC = 0,43). Esta escala cuenta con una califi-
cacion total asi como calificaciones parciales que indicarfan
el compromiso de circuitos frontosubcorticales y disfuncién
cortical, lo cual puede estar presente incluso en estadios
tempranos de la enfermedad. Esta prueba incluye siete
tareas: atencion sostenida, memoria de trabajo, fluidez verbal
alternante y de accién, dibujo del reloj y memoria verbal
tanto en codificacion como evocacion diferida. Ademas, dos
tareas que evaldan las funciones corticales-instrumentales
como son la denominacién por confrontacioén visual y la
copia del reloj (39).

Finalmente, la Escala para la Demencia de Mattis - 2
(MDRS-2), ampliamente conocida como una baterfa mul-
tidimensional para evaluar el compromiso cognitivo en
personas mayores, es otro de los instrumentos recomenda-
dos por la MDS. Esta escala consiste en 36 tareas divididas
en cinco subescalas: atencién, iniciacién/perseveracion,
construccion, conceptualizacién y memoria. La puntuacion
maxima por subescala es de 37, 37, 6, 39 y 25 puntos res-
pectivamente. El puntaje total esta entre 0y 144 y se detiva
de la sumatoria de las puntuaciones parciales.

Los items de la escala estan organizados jerdrquica-
mente en orden descendente de dificultad, de tal forma
que el mayor puntaje es asignado en la secciéon cuando el
participante contesta los primeros items correctamente.
El tiempo estimado para completarla es de 10-15 minutos
en sujetos sanos y de 35-40 minutos en sujetos con com-
promiso cognitivo. En un estudio reciente que compara el
MOCA Test y la MDRS-2 para deterioro cognitivo leve y
demencia en EP, se determiné que la MDRS-2 es favorable
en relacién con el MOCA test por sus valores de sensibilidad
= 0,83 y especificidad = 0,53. La MDRS-2 podria ser una
herramienta efectiva para caracterizar el puntaje total y el
perfil cognitivo en estadios minimo y moderado-severo de
los pacientes con EP (40).

Estudios longitudinales en DCL-EP han planteado
que este fue predictor de progresion al presentar fallas en
funciones relacionadas con lenguaje (tarea semantica del
CAMCOG), habilidades construccionales y visuoespaciales
(copia y dibujo) y memoria declarativa (41). Factores que
podtian contribuir a esta progresioén también se relacionan
con la edad avanzada, 1a severidad de los sintomas motores,
asi como la presencia de sintomas motores relacionados
con el subtipo rigido-acinético (PIGD), la presencia de
alucinaciones visuales y los déficits cognitivos asociados al
perfil cortical-posterior.

De tal forma, las alteraciones de la atencién y el
dominio ejecutivo que se relacionan con los déficits fron-
toestriatales, podrian considerarse un perfil mas estable
(9). Por el contrario, otros estudios han encontrado que
la progresiéon a una demencia también se asociaria con
un pobre desempefio en tareas ejecutivas como la fluidez
verbal, asi como otras pruebas asociadas con flexibilidad
mental, inhibicién y formacién de conceptos (TMT B,
Wisconsin Card Sorting Test, Stroop test) (43,44). Sin
embargo, no todos los pacientes con EP progresan final-
mente a un estado demencial. Aarsland y colaboradores
(17) reportaron que el 15 % de los pacientes permanecen
intactos durante todo el proceso de la enfermedad. De
los instrumentos que mds se usan para el seguimiento, la
MDS recomienda la Escala de Evaluacién para Demencia
de Mattis (MDRS-2) asi como el MOCA test.

NIVEL II: EVALUACION NEUROPSICOLOGICA

El concepto de DCL-EP hace referencia a las altera-
ciones en diferentes dominios cognitivos que suponen
un substrato neurobiolégico y un curso diferentes. Los
criterios recomendados para esta clasificacion irfan mas alla
de los criterios actuales de amnésico y no amnésico (27).
Para el diagnéstico de DCL-EP, segun el nivel 11 y basado
en el criterio del grupo de trabajo de la MDS, asf como en
los subtipos cognitivos, se requiere aplicar una valoracién
neuropsicolégica formal, exhaustiva y que abarque por lo
menos dos pruebas por cada dominio: atencién y memoria
de trabajo, lenguaje, memotia, funciones visuoespaciales y
funcionamiento ejecutivo.

Para hacer el diagnéstico de DCL-EP el compromiso
debe ser evidente en al menos dos pruebas aplicadas. Si
pertenecen a un solo dominio se considera DCL-EP mono-
domino, y silas pruebas afectadas estan en varios dominios
se considera DCL-EP multidominio. Las alteraciones en
el desempefio se consideran significativas cuando la califi-
cacion estd por lo menos una o dos desviaciones estandar
por debajo de las puntuaciones previas o de acuerdo con
el seguimiento realizado al paciente, teniendo en cuenta los
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valores de referencia para edad, escolaridad, sexo y normas
culturales, cuando esto aplique.

En los pacientes que no tienen puntajes previos, se
considera que una desviacién estandar por debajo de los
valores de referencia y que reportan cambios en la cogni-
cion es suficiente para diagnosticar DCL-EP (tabla 1). La
recomendacién del uso de dos pruebas en cada dominio
cognitivo (10 pruebas en total) para el nivel Il incrementa la
sensibilidad y permite clasificar el desempefio del paciente
dentro de los subtipos cognitivos (44) (tabla 2). Es ideal
que todos los pacientes diagnosticados con la enfermedad
puedan acceder a una valoracién neuropsicoldgica, pues
ello permite tener una linea de referencia sobre el estado
de sus capacidades y habilidades cognitivas de tal forma
que cuando los datos se comparan en el tiempo y curso
de la enfermedad, se puede llegar a establecer un indice de

cambio confiable (RIC) (45,40).

Igualmente, en el caso de pacientes con enfermedad de
Parkinson avanzada y que son candidatos a la implantacién
de un sistema de estimulacién cerebral profunda (ECP), se
recomienda realizar una evaluacién neuropsicolégica previa
y posterior a la cirugfa. El propésito va mas alla de determi-
nar si el paciente es candidato o no para la intervencion, se
hace con la finalidad de discutir los riesgos y beneficios del
procedimiento, expectativas sobre la respuesta esperada y
el impacto que el procedimiento puede tener en la calidad
de vida del paciente y su familia.

LLa valoracion prequirtirgica tiene como objetivo identifi-
car potenciales riesgos o contraindicaciones cognitivas, com-
portamentales y/o emocionales para el DBS. La valoracion
neuropsicolédgica se convierte entonces en una herramienta
util, no solo para estratificar el estado cognoscitivo del
paciente, sino también para hacer educacién en los pacientes
y sus familias sobre el riesgo cognitivo, comportamental y
emocional asociado per se a la evolucion de la enfermedad
de Parkinson a través del tiempo, asi como al riesgo asociado
al DBS en relacién con el impacto que esto puede generar
en la calidad de vida del paciente, a pesar de la mejoria en
algunos aspectos motores (47).

Se ha establecido de manera sistematica que la cognicion,
asi como algunos trastornos del afecto y comportamentales,
puede verse afectada diferencialmente en relacién con la
zona seleccionada para la estimulacién cerebral profunda
(DBS). Tanto el nicleo intermedio ventral (VIM) como el
segmento interno del globo palido (GPI) son mads seguros,
mientras que el nicleo subtalamico (STN) se considera
que tiene mayor riesgo de comprometer el funcionamiento
ejecutivo, la fluidez verbal semantica y fonoldgica y la
memoria (48,49).

Tanto los sintomas motores como los no motores
pueden afectar el desempefio de los pacientes en las tareas
cognitivas. La depresion, la ansiedad, la apatia y el discontrol
de impulsos son frecuentes en pacientes con EP, con o sin
deterioro cognitivo, y pueden interferir en la ejecucion y el
desempefio en las pruebas neuropsicoldgicas, de tal forma
que deben tenerse en cuenta para una apropiada clasificacion
del estado cognitivo.

Los instrumentos mds usados en la practica clinica para
establecer la presencia o no de estas comorbilidades son:
el inventario de ansiedad de Beck (BAI-1I), el inventario de
depresion de Beck (BDI-1I), 1a escala de apatia de Starkstein
(SAS) (53) y, de forma general, el inventario neuropsiquia-
trico de Cummings (NPI) (54) y el cuestionario de sintomas
no motores (SNMQuest) (tabla 3).

INSTRUMENTOS PARA EVALUAR EL
COMPROMISO FUNCIONAL

Es importante evaluar de forma rutinaria y exhaustiva,
mediante entrevistas, las actividades de la vida diaria (AVD),
asi como el desempefio funcional, lo que determina el grado
de compromiso y se relaciona con el rendimiento cognitivo
global (61). Ess usual que los pacientes con DCL-EP presen-
ten mayores dificultades en las actividades instrumentales de
la vida diatia (AIVD). Segin Marras y colaboradores (55),
para complementar la caracterizacion del patrén y la seve-
ridad del compromiso cognitivo se requiere correlacionar la
evaluacion de la funcionalidad del paciente en sus actividades
diarias con el funcionamiento cognitivo.

Tabla 1. Criterios para el diagnéstico para el deterioro cognitivo leve en la enfermedad de Parkinson (DCL-EP)

« Diagnostico de enfermedad de Parkinson de acuerdo con los criterios del Banco de Cerebros de Queen Square

¢ Declive cognitivo gradual descrito por reportes subjetivos del paciente o informante u observado por el médico

e Compromiso del desempefio cognitivo: DCL-EP nivel I, basado en pruebas de tamizaje nivel I, o DCL-EP nivel II, basado en pruebas

cognitivas neuropsicologicas.

* No hay impacto funcional relacionado con la cognicién (permite dificultades sutiles en tareas complejas)

* No hay otra explicacion para el declive cognitivo (delirium, depresion mayor).

Fuente: (2).
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Tabla 2. Instrumentos para la evaluaciéon neuropsicolégica (50) recomendados en pacientes con
enfermedad de Parkinson (44)

Dominio cognitivo

Test neuropsicologico

Referencia

Validacion colombiana

Atencion y memoria
operativa

Test del trazado (forma Ay B)

Partington y Leiter (1949);
Strauss, Sherman y Spreen
(2006)

Neuropsicologia en Colombia: datos
normativos, estado actual y retos a futuro

(51

Digitos en progresion y
regresion /

Letras y nimeros de la escala
de inteligencia Wechsler
para adultos (WAIS-1V)

Adaptacion al castellano: De
la Guia, Hernandez, Paradell
y Vallar (2012). Departamento
de I+D de Pearson Clinical &
Talent Assessment

Baremos en poblacion Mexicana.

Funcion ejecutiva

Fluidez verbal por categorias

Borkowski, Benton y Spreen
(1967)

Neuropsicologia en Colombia: datos
normativos, estado actual y retos a futuro

(5D

Fluidez verbal fonoldgica

Lenguaje Semejanzas de la escala Adaptacion al castellano: De
de Inteligencia Wechsler la Guia, Hernandez, Paradelly
para adultos - WAIS-IV Vallar (2012). Departamento
de I+D de Pearson Clinical &
Talent Assessment
Subtest de denominacion de Kaplan, Goodglass y Weintraub ~ Neuropsicologia en Colombia: datos
Boston (1983); Goodglasss y Kaplan normativos, estado actual y retos a futuro
(1996) (628)
Memoria Test de aprendizaje Benedict, Schretlen, Neuropsicologia en Colombia: datos
audioverbal de Hopkins- Groninger y Brandt (1998) normativos, estado actual y retos a futuro
Revisado (HVLT-R) (51)
Memoria logica textos de Wechsler (2008) Departamento de [+D de Pearson
la escala de memoria de Clinical & Talent Assessment (2013)
Wechsler (WMS-1V)
Funcion Test de copia del reloj Agrell y Dehlin (1998)(52)
visuoespacial

Figura de Rey-Osterrieth

Rey (2009). Test de copia y
reproduccion de una figura
compleja. Madrid: TEA
Ediciones.

Neuropsicologia en Colombia: datos
normativos, estado actual y retos a futuro

(51

Disefio con cubos de la escala
de inteligencia Wechsler
para adultos (WAIS-IV)

Adaptacion al castellano: De
la Guia, Hernandez, Paradell
y Vallar (2012). Departamento
de 1+D de Pearson Clinical &
Talent Assessment

Test de orientacion de lineas
de Benton (JLO)

Benton (1983)

No hay datos

Fuente: Consultar referencias 44 y 50.
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Tabla 3. Instrumentos para la valoracion de sintomas no motores, apatia y estado de animo (55,56) recomendados en Colombia

Dominio Prueba Referencia Validacion al castellano
Depresion Inventario de depresion de Beck y Steer (1996) Jesus Sanz y Carmelo Vazquez, en
Beck-IIT (BDI) colaboracion con el Departamento de
I+D de Pearson Clinical and Talent
Assessment Espafia: Fréderique Vallar,
Elena de la Guia y Ana Hernandez (2011)
Escala de depresion geriatrica  Yesavage y colaboradores Martinez de la Iglesia y colaboradores
de Yesavage (1983) (2005)
Ansiedad Inventario de ansiedad de Beck, Steer y Brown (1988) Jesus Sanz y Carmelo Vazquez, en
Beck-III (BAI) colaboracion con el Departamento de
I+D de Pearson Clinical and Talent
Assessment Espafia: Fréderique Vallar,
Elena de la Guia y Ana Hernandez (2011)
Apatia Escala de apatia de Starkstein  Starkstein, Mayberg, Preziosi,
(SAS) Andrezejewski, Leiguarda y
Robinson (1992) (53)
Discontrol Cuestionario para los Weintraub y colaboradores

de impulsos desdérdenes compulsivos-
impulsivos en pacientes con
enfermedad de Parkinson

(QUIP)

(2009) (57)

Valoracion general Inventario neuropsiquiatrico

Cummings y colaboradores
(NPI) (1994) (55)

Vilalta-Franch y colaboradores (1999)
(58)

Cuestionario de sintomas no
motores (SNMQuest)

Chaudhuri y colaboradores
(2006) (59)

Martinez-Martin y colaboradores (2009)
(60)

Fuente: Consultar referencias 55 y 56.

Para precisar el compromiso funcional es importante
evitar la sobre o infravaloracién del compromiso funcional
y usar instrumentos apropiados que incluyan el componente
motor propio de la enfermedad. Para tal fin, se recomienda
el uso de la escala para la valoracién funcional de pacientes
con EP, denominada escala cognitiva funcional para pacien-

tes con EP (PD-CFRS) (62).

La escala PD-CERS tiene 12 items que exploran los
aspectos funcionales que pueden ser mas sensibles al
compromiso cognitivo leve en pacientes con EP. La escala
tiene un tiempo de administraciéon de 5 a 10 minutos y se
completa mediante una entrevista por un evaluador entre-
nado. Todos los {tems hacen referencia a las ultimas dos
semanas antes de la evaluacién. El puntaje parcial de cada
item esta entre O = nunca, 1 = a veces, 2 = muchas veces y
8 = nunca ha realizado esa actividad. El puntaje total es de
24 puntos, la suma total de las puntuaciones patciales. La
calificacién de 8 indica que no se ha realizado esa actividad,

por lo que su puntaje equivale al promedio de las que se
califican con 0, 1 6 2

NIVELES DE EVIDENCIA Y RECOMENDACION
DEL TRATAMIENTO DE LA DISFUNCION
COGNITIVAY LA DEMENCIA EN LA
ENFERMEDAD DE PARKINSON

La presencia de un estado demencial (tablas 4 y 5) implica
mayor morbilidad sistémica, incremento de la comorbilidad
psiquidtrica, necesidad de cuidadores en casa, pérdida de la
calidad de vida del paciente y sus cuidadores y alto costo
en la atencién integral de la salud.

El abordaje terapéutico integral necesita visualizar de
forma individual y precisa la red de apoyo que respalda al
paciente y la complejidad clinica y sintomatica de cada caso,
a través de un inventario periddico de sintomas que permita
contener y controlar los sintomas que tengan mayor impacto
y riesgo para el paciente.
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Tabla 4. Criterios para el diagnostico de demencia en enfermedad de Parkinson (D-EP)

* Las caracteristicas clinicas principales son requeridas tanto para diagnoéstico de probable como de posible D-EP

o Diagnostico de enfermedad de Parkinson de acuerdo con los criterios del Banco de Cerebros de Queen Square

o Desarrollo de demencia en el contexto de una enfermedad de Parkinson establecida con compromiso en uno o mas dominios

€ognoscitivos

¢ Probable demencia en la EP

o Perfil cognitivo tipico con compromiso de al menos dos a cuatro dominios cognitivos: atencion, funcion ejecutiva, razonamiento

visoespacial y memoria (mejora con claves)

o Presencia de al menos un sintoma conductual de soporte

o No hay patologia alternativa, por ejemplo, demencia vascular, delirio por medicinas o enfermedad sistémica o depresion mayor

o No hay indicadores que reduzcan la certeza del diagndstico (tiempo desconocido entre sintomas motores y cognitivos), patologia
que puede simular el compromiso cognitivo (cambios vasculares en imagenes)

¢ Posible demencia en la EP

o Perfil cognitivo atipico en uno o mas dominios (afasia fluente prominente, déficit de memoria que no mejora con la clave)

o Sintomas conductuales pueden estar o no presentes

o No hay patologias alternativas (demencia vascular, delirium por enfermedades sistémicas, medicinas o depresion mayor)

e Caracteristicas cognoscitivas:
o Compromiso atencional +/- fluctuaciones
o Compromiso de funcion ejecutiva y bradifrenia

o Compromiso de funciones visoespaciales

o Memoria: compromiso de evocacion libre de sucesos recientes como del aprendizaje de nuevo material. Usualmente mejora con
la clave. El reconocimiento es tipicamente mejor que la evocacion libre

o Lenguaje: preservado, pero hay dificultad para encontrar la palabra y comprender frases complejas

¢ Sintomas conductuales:
o Apatia

o Depresion y ansiedad

o Alucinaciones (usualmente visuales, complejas, de personas, animales u objetos)

o Delirios usualmente paranoides

o Excesivo hipersomnio diurno

Fuente: (2).

Mantener el mejor balance en el control de sintomas
mototes y no motores en la EP representa un reto constante,
para lo cual se requiere, idealmente, un equipo terapéutico
multidisciplinar y un seguimiento cercano que permita
realizar ajustes oportunos (63).

Con el fin de tener el mejor escenario terapéutico para
los sintomas cognitivos o la D-EP, es necesario tratar las
enfermedades sistémicas concurrentes o los sintomas psi-
quidtricos que coexisten, como ansiedad, depresion, apatia,
psicosis, delirio o alucinaciones, cambios comportamentales,
discontrol de impulsos, deambulacién nocturna o trastornos
de la conducta alimentaria. As{ también se deben vigilar ruti-
nariamente las interacciones de medicinas o los efectos secun-

ari a incipa ica u
darios de estas, principalmente de los medicamentos que
puedan causar o agravar el estado cognoscitivo del paciente.

TRATAMIENTO FARMACOLOGICO

Las opciones farmacolégicas disponibles para el trata-
miento de la demencia asociada a Parkinson se desarrollatron
inicialmente para el tratamiento de la demencia tipo Alzhe-
imer, sin embargo, han demostrado mejorar la cognicion,
sintomas neuropsiquiatricos y sintomas funcionales.

De los inhibidores de colinesterasa es la rivastigmina
la que tiene la mejor evidencia por seguridad y eficacia cli-
nica (64). La galantamina y el donepezilo no cuentan con
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Tabla 5. Criterios de diagnoéstico clinico para demencia con cuerpos de Lewy

e Criterios requeridos

o Demencia a menudo con déficit temprano y prominente en atencion, funcion ejecutiva y habilidad viso perceptual. El compromiso

de memoria tiende a ocurrir con la progresion

e Probable demencia con cuerpos de Lewy

o Presencia de dos o mas caracteristicas clinicas principales (con o sin biomarcador)

o Una caracteristica clinica principal mas un biomarcador indicado

* Posible demencia con cuerpos de Lewy

o Presencia de una caracteristica clinica principal (sin biomarcador)

o Presencia de uno o mas biomarcadores pero sin caracteristica clinica principal

e Caracteristicas clinicas principales:

o Cognicion fluctuante con variaciones significativas en atencion y alertamiento

o Alucinaciones visuales recurrentes

o Trastorno de conducta de suefio REM (puede preceder a otros sintomas)

o Parkinsonismo (uno o mas signos cardinales: bradicinesia, temblor de reposo, rigidez)

e Caracteristicas que soportan diagnostico:

o Severa sensibilidad a medicinas antipsicoticas
o Inestabilidad postural

o Caidas recurrentes

o Sincope o episodios breves de desconexion

o Severa disfuncion autonémica (estrefiimiento, hipotension ortostatica, incontinencia urinaria

o Hipersomnio
o Alucinaciones no visuales
o Delirios sistematicos

o Apatia, ansiedad, depresion

e Biomarcadores especificos

o Reduccion de la captacion de dopamina ganglio basal (SPECT o PET)

o Anormal (baja captacion) iodine 123-MIBG scintigrafia miocardica

o Confirmacion de suefio REM sin atonia en el polisomnograma

e Biomarcadores de soporte:

o Preservacion relativa de estructuras de 16bulo temporal medial en TAC o RM cerebral

o Hipocaptacion generalizada en SPECT/PET en metabolismo / perfusion en region occipital y/o la presencia del signo de la isla del

cingulo en FDB-PET

o Prominente actividad de ondas lentas en region posterior del EEG con fluctuaciones periddicas en el rango pre alfa/theta

Fuente: (2).

suficiente evidencia y su recomendacion es sélo de posible
utilidad para el tratamiento de la demencia en Parkinson,
debido a que algunos estudios mostraron resultados en la
impresion global de cambio e incremento en las funciones
cognitivas. El donepezilo y la rivastigmina tienen beneficios
adicionales al reducir sintomas comportamentales, la carga

de los cuidadores y mejorar las actividades de la vida diaria.
Un uso potencial que se estd estudiando de los inhibidores
de colinesterasa es el de mejorar la disfuncion de la marcha
y reducir la caidas, al incrementar el estimulo colinérgico
en las zonas cerebrales relacionadas con el control motor y
cognitivo de la marcha (65).
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Con la memantina, un antagonista N-methyl-D-aspartate
(NMDA), la recomendacion sobre su eficacia es aun débil,
al no demostrar mejoria en las funciones cognitivas (66).

LLa evidencia disponible para el tratamiento farmacolé-
gico del compromiso cognitivo leve en la enfermedad de
Parkinson (PD-MCI), que aun no califica para criterios de
demencia, sugiere que la rivastigmina puede mostrar algun
beneficio frente al placebo, peto por las caractetisticas de los
estudios la evidencia es insuficiente. Algo similar sucede con
la rasagilina, un inhibidor de la MAO-B con menor respaldo.
Queda en proceso de investigacion (64,67).

INTERVENCIONES NO FARMACOLOGICAS

La estimulaciéon magnética transcraneal directa (t-DCS)
sobre la corteza prefrontal dorsolateral (CPFDL) mostré
mejorfa del compromiso cognoscitivo, pero la calidad del
estudio fue insuficiente, por lo cual no hay evidencia actual
para recomendarla (68). Igualmente, la estimulaciéon magné-
tica transcraneal repetitiva (r-TMS) ha reportado resultados
contradictorios, pues si bien ha demostrado efectividad en el
tratamiento de los sintomas motores en la EP evaluados con
la MDS-UPDRS, los beneficios son sostenidos en un plazo
de seis semanas, pero no se tiene suficiente evidencia de un
efecto mas prolongado. Es importante tener en cuenta que
los mecanismos de la accién de la r-TMS atn permanecen
sin esclarecer y por lo tanto son susceptibles a las diferencias
individuales en la patofisiologia de la enfermedad, lo que
puede generar respuestas disimiles entre los pacientes (69).

El espectro de las intervenciones cognitivas ha sido
evaluado y se ha desarrollado para pacientes con EP en dife-
rentes estadios. Las intervenciones incluyen entrenamiento
cognitivo (mediante tareas estandarizadas de lapiz y papel o
computarizadas) que tienen como objetivo proveer sesiones
grupales o individuales para mejorar o mantener las fun-
ciones cognitivas especificas afectadas por la enfermedad.
Ademas, existen otros tipos de intervenciones cognitivas
que pueden ser mas especializadas o en combinacién con
la psicoeducacion. La rehabilitacién cognitiva que intenta
lograr la reincorporacion del sujeto a su entorno diario,
asi como desarrollar estrategias para mejorar o mantener
la funcionalidad en las actividades diarias, o, finalmente, la
estimulacién cognitiva, que se hace en grupos pequefios
para la estabilizacién o mejoramiento de la cognicién global
y el funcionamiento social en pacientes con deterioro
demencial (70).

Las recomendaciones en este sentido sugieren que los
mayores resultados en esta area deben ser acompafiados
de intervenciones que tengan en cuenta el fenotipo de los
pacientes, el patrén de compromiso cognitivo, asi como la
definicién apropiada de cuando debe darse la intervencion
y las variables clinicas para mejorar o mantener (71).
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