
Acta Neurol Colomb. 2019; 35(3) Supl. 1: 33-46

33

Espectro clínico y tratamiento del trastorno cognoscitivo y demencia asociada a la enfermedad de Parkinson

Espectro clínico y tratamiento del trastorno cognoscitivo y demencia 
asociada a la enfermedad de Parkinson

Clinical spectrum, evaluation and treatment of  cognitive disorder and dementia associated 
with Parkinson’s disease

resumen
La prevalencia del deterioro cognitivo mínimo en pacientes con EP está 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 relación con la edad y el tiempo de evolución de la enfermedad. El perfil clínico puede ser 
heterogéneo y hace referencia a la alteración en los diferentes dominios que supone un substrato neurobioló-
gico diferente. La disfunción ejecutiva suele ser más frecuente en etapas tempranas de la enfermedad, aunque 
también hay perfiles clínicos corticales. Hay síntomas neuropsiquiátricos como la depresión, la ansiedad y el 
discontrol de impulsos que pueden afectar la cognición. La valoración rutinaria de las actividades de la vida 
diaria y el desempeño funcional se ha relacionado con el grado de compromiso así como con el rendimiento 
cognitivo global. Pacientes en estadios avanzados y candidatos a la cirugía de estimulación cerebral profunda 
requieren la evaluación neuropsicológica para seguimiento e identificación de potenciales riesgos o contraindi-
caciones cognitivas, comportamentales y/o emocionales. Las conclusiones del consenso de cognición son: 1) 
el deterioro cognitivo mínimo es común en los pacientes, incluso en estadios tempranos; 2) el perfil clínico es 
heterogéneo, aunque la disfunción ejecutiva es más frecuente; 3) la valoración inicial permite detectar perfiles 
de riesgo a demencia; 4) deben usarse instrumentos validados para esta población; 5) los síntomas neuropsi-
quiátricos pueden afectar el desempeño del paciente, y 6) la valoración de la independencia funcional permite 
explorar el impacto de la cognición 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 
risks or 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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INTRODUCCIÓN
Los síntomas no motores de la enfermedad de Parkin-

son que con frecuencia anticipan a los clásicos síntomas 
motores han alcanzado una relevancia clínica 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 sinucleinopatía 
cuyos mecanismos neurobiológicos y patogénicos produ-
cen una severa y progresiva disfunción de la conectividad 
ganglio basal y  cortical cerebral, con alteración de múltiples 
neurotransmisores como dopamina, serotonina, acetil-
colina y noradrenalina, lo que explica el amplio espectro 
sintomático cognitivo, motor, afectivo  y comportamental 
relacionados tanto con la enfermedad de Parkinson con 
demencia como con la demencia de cuerpos de Lewy (1), 
dos condiciones neurológicas que comparten similar meca-
nismo patogénico, pero con una diferencia entre la secuencia 
temporal de síntomas, 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 neuropatología han encontrado explicación a 
la heterogeneidad clínica al demostrar la coexistencia de 
patología de cuerpos de Lewy con patología tipo Alzheimer 
(59 %) y con lesiones microvasculares (3).

EPIDEMIOLOGÍA
La enfermedad de Parkinson por su complejidad sinto-

mática es causa de una significativa discapacidad funcional. 
Estudios recientes han documentado con preocupación un 
rápido crecimiento de la prevalencia, de manera tal que el 
número de afectados se duplicó entre 1990 y el 2015, y se 
espera que siga la misma tendencia en los siguientes años 
debido al envejecimiento poblacional. La prevalencia del 
deterioro cognitivo mínimo en pacientes con EP está 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 relación con la edad y el tiempo de 
evolución de la enfermedad, de modo que a los 20 años 
se alcanza una prevalencia  acumulada del 83 %. Esta cifra 
justifica la práctica regular de pruebas de tamizaje cognos-
citivo en los diferentes niveles de atención, 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 síntomas de mayor impacto en 
reducción de la calidad de vida, sino que también aumenta 
el riesgo de mortalidad (6).

ESPECTRO CLÍNICO DEL COMPROMISO 
COGNITIVO EN LA ENFERMEDAD DE 
PARKINSON

Se ha planteado que si bien los pacientes pueden tener 
una cognición normal o cambios mínimos al inicio de la 
enfermedad, pueden desarrollar deterioro de sus funciones 
mentales en los años siguientes. El perfil clínico de estos 
pacientes refleja un compromiso subcortical con un com-
ponente no amnésico que afecta las funciones ejecutivas, las 
habilidades visuoespaciales, la atención, la lentificación en 
la velocidad de procesamiento/respuesta y dificultad en la 
recuperación de la información, 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 alteración 
en dominios mnésicos y de lenguaje. 

La disfunción ejecutiva, una de las alteraciones cognos-
citivas más importantes en la enfermedad de Parkinson, 
presente incluso en las etapas tempranas de la enfermedad 
(8), afecta la resolución de problemas, la planeación y 
secuenciación, el mantenimiento y modificación de reglas, 
así como la manipulación en la memoria de trabajo y la 
inhibición de la respuesta. Los síntomas disejecutivos se 
relacionan con disfunción de las proyecciones estriatales 
dopaminérgicas a la corteza prefrontal (9).

Comprender la complejidad de la heterogeneidad clínica 
compartimentalizando las funciones cerebrales no es tarea 
sencilla, pues la conectividad funcional de las diversas redes 
neuronales interactúa y estas se sobreponen entre sí con 
el fin de ejecutar una tarea cognoscitiva específica (10). El 
modelo cognitivo de la hipótesis 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 sería un estado diferente 
que implicaría la afectación 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 fácil identificar subtipos cognitivo-motores 
de la enfermedad de Parkinson que sean marcadores o 
predictores de deterioro cognoscitivo, debido a la diversi-
dad de estudios transversales, de cohorte o longitudinales, 
así como de instrumentos neuropsicológicos que se han 
implementado para dar cuenta de esto.

El orden secuencial de los síntomas o la latencia entre 
el compromiso motor del cognitivo sugiere una demen-
cia asociada a la enfermedad de Parkinson cuando los 
síntomas motores anticipan en varios años el deterioro 
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cognitivo. En la demencia de cuerpos de Lewy, el patrón 
característico es una alteración 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 años).  

Para definir los subtipos de la enfermedad se utilizan dos 
estrategias: la primera, una clasificación basada en obser-
vaciones clínicas de cómo los signos y síntomas tienden 
a agruparse, y la segunda, simplemente descriptiva de los 
síntomas cardinales de la enfermedad. Se han identificado 
varios subtipos con base en la edad de inicio, la velocidad 
de progresión definida por el puntaje en la Escala Unificada 
para la Enfermedad de Parkinson (UPDRS), la duración de 
la enfermedad, la predominancia de temblor o de inestabili-
dad postural, la rigidez y complicaciones motoras, así como 
otros trastornos del afecto, de la conducta o la presencia de 
deterioro 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 alteración de 
la marcha (PIGD). Y algunas veces un tercer grupo inde-
terminado (13). La asociación entre el subtipo motor y los 
síntomas no motores ha mostrado que la forma de PIGD 
se asocia con mayor compromiso funcional por la severidad 
de los síntomas axiales, las alteraciones de la marcha y la 
inestabilidad postural que junto con la cognición empeoran 
al tiempo que la enfermedad progresa (14). 

La alteración cognitiva en la enfermedad de Parkinson 
se ha definido de forma práctica 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 así 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 últimos han sido de 
mayor relevancia pues se ha descrito que los déficits que 
reflejan la disfunción cognitiva en zonas posteriores del 
cerebro tales como la fluidez verbal semántica y los déficits 
visuoespaciales suelen tener peor pronóstico en relación 
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 asociación entre el subtipo 
clínico motor con síntomas no motores han reportado que 
el fenotipo PIGD se relaciona con mayor deterioro en la 
esfera cognitiva y más riesgo de caídas (Odds ratio 3,317, 
intervalo de confianza 95 %, 0,82-13,47) en relación con 
el Parkinson tremórico (18,19).  En este grupo o subtipo 
cognitivo motor parece que predomina el déficit colinérgico 
tanto en el núcleo pedúnculo pontino como en la neocor-
teza, lo que evidencia diferencias entre el subtipo PIGD 
y el tremórico 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, así como en tareas de 
lenguaje, denominación y resta consecutiva (15). En pacien-
tes con EP cuyo perfil cognitivo se asocia con disfunción 
atencional y ejecutiva se ha reportado mayor variabilidad 
en la marcha, disminución en la velocidad y mayor riesgo 
de caídas cuando caminan y ejecutan tareas cognitivas de 
forma simultánea (20).

Estudios de neuroimagen y de patología han demostrado 
afectación de circuitos frontoestriatales dopaminérgicos, 
degeneración de circuitos corticales colinérgicos, así como 
del sistema límbico-paralímbico (21). Cambios estructura-
les medidos por resonancia de la degeneración del núcleo 
basal de Meynert (núcleo colinérgico) y sus conexiones 
con el sistema límbico, anticipan y predicen la aparición 
futura de compromiso cognoscitivo en la enfermedad de 
Parkinson (22). 

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

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

La alta prevalencia de compromiso cognoscitivo con 
la progresión de la enfermedad de Parkinson hace nece-
sario educar al paciente y su familia acerca de síntomas 
de alarma. Así, en cada visita médica se debe realizar un 
inventario completo y detallado de síntomas cognoscitivos 
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y comportamentales, con independencia de la aplicación de 
pruebas específicas.

La prueba cognitiva ideal de tamizaje deberá ser corta, 
de uso libre y fácil acceso, multidominio, con validación 
completa y sensibilidad para detectar oportunamente 
cambios menores en la función cognoscitiva que puedan 
diferenciar a los pacientes que mantienen su cognición 
intacta de aquellos que tienen un compromiso cognoscitivo 
mínimo, ya que estos tienen mayor riesgo de desarrollar 
demencia con el tiempo. Por tal razón, disponer de escalas 
de tamizaje sensibles resulta fundamental en la práctica 
clínica (24). El porcentaje de pacientes con enfermedad de 
Parkinson que tienen cada año evaluación cognoscitiva con 
las herramientas cognitivas recomendadas se ha establecido 
como un estándar de calidad de atención en la población 
de pacientes con EP (25).

El espectro del compromiso cognoscitivo en la enfer-
medad de Parkinson abarca desde el déficit cognoscitivo 
mínimo hasta el estado demencial, con una gran variabilidad 
del perfil clínico, así como en la forma de progresión. Por 
consiguiente, es necesario complementar con más datos 
clínicos, genéticos, imágenes y biomarcadores específicos 
que ayuden a configurar el riesgo individual de una demencia 
subsecuente (26).

Hacer referencia genérica a un deterioro cognoscitivo 
con impacto funcional en las actividades cotidianas del 
paciente permite comprender mejor la verdadera dimen-
sión 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. 
Así también la calificación 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 holístico y comprensivo. 

Uno de los principales objetivos del tamizaje cognitivo 
debe ser identificar patrones clínicos 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. 

Esa búsqueda debe estructurarse de acuerdo con el 
estadio clínico del paciente y en relación con los niveles de 
atención y complejidad de la red de salud.

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

detectar cambios mínimos de alarma en la población 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 más sensibles para detectar 
la disfunción ejecutiva. Sin embargo es claro que pierden 
sensibilidad con el tiempo para la detección de algunos 
síntomas cognitivos, por lo cual no se consideran seguras 
para el seguimiento de pacientes a largo plazo.

La Sociedad de Movimientos Anormales (MDS) define 
una serie de niveles para establecer un compromiso cogni-
tivo a partir de criterios clínicos, cognitivos y funcionales: 
el nivel I, basado en instrumentos de evaluación general 
recomendados en pacientes con EP, y el nivel II, donde la 
evaluación neuropsicológica es más exhaustiva y por lo tanto 
con mayor confiabilidad, pues explorará dominios como 
atención, memoria de trabajo, funciones ejecutivas, lenguaje, 
memoria y las funciones visuoespaciales (27). Son muchas 
las escalas usadas en evaluación cognitiva en la enfermedad 
de Parkinson, pero solo cuatro de ellas tiene validación 
completa y se recomiendan por la MDS (9): 
a.	 Addenbrooke’s Cognitive Examination-Revised (ACE-R)
b.	 Mattis Dementia Rating Scale-2nd version (DRS-2)
c.	 Montreal Cognitive Assessment (MoCA)
d.	 Parkinson’s Disease-Cognitive Rating Scale (PD-CRS)

NIVEL I: COGNICIÓN 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 Medición 
Cognitiva para Pacientes con EP (Scopa-Cog), la Escala para 
Demencia de Mattis 2 (DRS-2) y la Evaluación Cognitiva 
para EP (PD-CRS). Es importante tener en cuenta que los 
puntos de corte para cada instrumento pueden variar, no 
solamente por el tipo de dominios que evalúan, sino también 
por las características de la población evaluada. La diversidad 
de instrumentos ha generado el uso de diferentes puntos 
de corte que finalmente van a impactar la estimación de la 
frecuencia del DCL en estos pacientes.

Recientemente, en población colombiana mayor de 
50 años, se validó el test cognitivo corto (CA Test) para la 
detección del deterioro cognitivo mínimo en la atención 
primaria. Si bien esta prueba no ha sido recomendada 
por la MDS para ser usada en pacientes con EP, sí 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 
evocación espontánea. Una segunda, el test de dibujo del 
reloj con la marcación de números y manecillas a las 11:10 
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minutos. Y tercero, la tarea de fluidez verbal fonológica 
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 desempeño similar, 
con una sensibilidad de 83 % y una especificidad de 75 % 
en la población estudiada, y cuenta con una ventaja que es 
útil en la atención primaria y es el tiempo de administración 
de cuatro minutos (28). 

El MOCA Test se creó originalmente para detectar 
deterioro cognitivo mínimo en la población general (29). 
El instrumento consta de diferentes dominios que al ser 
sumados tienen una calificación 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); denominación (tres puntos); atención 
y concentración (dígitos en progresión un punto, en regre-
sión un punto, ejecución continua auditiva un punto, resta 
consecutiva tres puntos); lenguaje (repetición de frases dos 
puntos; fluidez verbal fonológica letra P un punto); abstrac-
ción verbal (semejanzas dos puntos); memoria evocación 
(cinco palabras, cinco puntos); orientación (tiempo cuatro 
puntos y lugar dos puntos). Según la versión original, el 
puntaje sugerido como punto de corte para normalidad 
es de 26/30. Se adiciona una corrección de un punto por 
escolaridad menor a 12 años. No obstante, los años de 
escolaridad y las características sociodemográficas de la 
población de estudio deben ser tenidos en cuenta para la 
interpretación de los resultados (30).

En población colombiana, los puntos de corte plan-
teados originalmente no son los mismos. En un trabajo 
reciente de evaluación de confiabilidad y validez del MoCA 
en un grupo de adultos mayores de 50 años en Bogotá, con 
diferentes niveles educativos, se estableció 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 útil para el tami-
zaje de adultos mayores de 50 años (31). En tal medida, el 
estudio en mención estableció 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 encontró que el mismo punto 
de corte propuesto por Nasreddine y colaboradores (29) 
también aplica para la población colombiana. 

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

de tamizaje cognitivo como el MMSE, se estableció que 
aproximadamente la mitad de los pacientes con resultados 
normales en el MMSE tenían un deterioro cognitivo según 
el MoCA y el punto de corte. Estos resultados sugieren 
que el test de MoCA es más sensible que el MMSE para la 
detección 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 años, y se ha encontrado que el MoCA es más sensible 
para detectar cambios tempranos en pacientes con EP. 
Por el contrario, el MMSE es más sensible para detectar la 
declinación en el tiempo de estos pacientes (34).

El uso 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 reportó un buen 
desempeño del instrumento en la detección 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 
correlación 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 denervación dopa-
minérgica en el núcleo caudado, por lo que recomiendan 
la evaluación con el MoCA para detectar este tipo de perfil 
disejecutivo (37).

La escala de medición cognitiva para pacientes con EP 
(Scopa-Cog) (38) fue desarrollada como un instrumento 
corto, práctico y sensible a los déficits que exhiben los 
pacientes con EP.  La escala consta de 10 ítems con un pun-
taje total de 43 puntos, con puntuaciones altas indicativas 
de mejor desempeño. Estos ítems están construidos para 
no ser afectados por el componente motor fino: memoria 
(verbal y visual) con evocación inmediata y tardía con 
puntuación máxima de 22, atención (series inversas) pun-
tuación máxima 4, función ejecutiva (planificación motora, 
fluidez verbal por categorías y cambio de tarea) puntuación 
máxima de 12 y el ensamblaje de figuras para las funciones 
visuoespaciales con máxima puntuación de 5 puntos. La 
validación al castellano por Martínez-Martín y colaboradores 
(39) se realizó 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 años y 8,1 años de 
enfermedad. La consistencia interna fue satisfactoria (alpha 
= 0,83) y la correlación ítem-total, igual o superior a 0,45. 
Adicionalmente, la Scopa-Cog en castellano discriminó entre 
estadios de Hoehn & Yahr, grupos de edad, edad de inicio 
de la enfermedad y años de estudio. El error estándar de la 
medida fue de 3,02. El punto de corte propuesto de 19/20 
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puntos mostró un 76 % de sensibilidad y especificidad para 
demencia. 

Por otro lado, la Evaluación Cognitiva para EP (PD-
CRS) es una escala diseñada para evaluar la heterogeneidad 
cognitiva alterada a lo largo de la enfermedad. El proceso 
de validación se realizó en una muestra prospectiva y 
representativa de 92 sujetos con EP (edad 71,2 +- 9 años, 
años de educación 8,9 +- 5, duración de la enfermedad 8,2 
+- 5 años, 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-
cación total así como calificaciones parciales que indicarían 
el compromiso de circuitos frontosubcorticales y disfunción 
cortical, lo cual puede estar presente incluso en estadios 
tempranos de la enfermedad. Esta prueba incluye siete 
tareas: atención sostenida, memoria de trabajo, fluidez verbal 
alternante y de acción, dibujo del reloj y memoria verbal 
tanto en codificación como evocación diferida. Además, dos 
tareas que evalúan las funciones corticales-instrumentales 
como son la denominación por confrontación visual y la 
copia del reloj (39). 

Finalmente, la Escala para la Demencia de Mattis - 2 
(MDRS-2), ampliamente conocida como una batería 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: atención, iniciación/perseveración, 
construcción, conceptualización y memoria. La puntuación 
máxima por subescala es de 37, 37, 6, 39 y 25 puntos res-
pectivamente. El puntaje total está entre 0 y 144 y se deriva 
de la sumatoria de las puntuaciones parciales. 

Los ítems de la escala están organizados jerárquica-
mente en orden descendente de dificultad, de tal forma 
que el mayor puntaje es asignado en la sección cuando el 
participante contesta los primeros ítems 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 determinó que la MDRS-2 es favorable 
en relación con el MOCA test por sus valores de sensibilidad 
= 0,83 y especificidad = 0,53. La MDRS-2 podría ser una 
herramienta efectiva para caracterizar el puntaje total y el 
perfil cognitivo en estadios mínimo y moderado-severo de 
los pacientes con EP (40). 

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

De tal forma, las alteraciones de la atención y el 
dominio ejecutivo que se relacionan con los déficits fron-
toestriatales, podrían considerarse un perfil más estable 
(9). Por el contrario, otros estudios han encontrado que 
la progresión a una demencia también se asociaría con 
un pobre desempeño en tareas ejecutivas como la fluidez 
verbal, así como otras pruebas asociadas con flexibilidad 
mental, inhibición y formación 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 más se usan para el seguimiento, la 
MDS recomienda la Escala de Evaluación para Demencia 
de Mattis (MDRS-2) así como el MOCA test.

NIVEL II: EVALUACIÓN NEUROPSICOLÓGICA 
El concepto de DCL-EP hace referencia a las altera-

ciones en diferentes dominios cognitivos que suponen 
un substrato neurobiológico y un curso diferentes. Los 
criterios recomendados para esta clasificación irían más allá 
de los criterios actuales de amnésico y no amnésico (27). 
Para el diagnóstico de DCL-EP, según el nivel II y basado 
en el criterio del grupo de trabajo de la MDS, así como en 
los subtipos cognitivos, se requiere aplicar una valoración 
neuropsicológica formal, exhaustiva y que abarque por lo 
menos dos pruebas por cada dominio: atención y memoria 
de trabajo, lenguaje, memoria, funciones visuoespaciales y 
funcionamiento ejecutivo. 

Para hacer el diagnóstico 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 si las  pruebas afectadas están en varios dominios 
se considera DCL-EP multidominio. Las alteraciones en 
el desempeño se consideran significativas cuando la califi-
cación está por lo menos una o dos desviaciones estándar 
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 desviación estándar por debajo de los 
valores de referencia y que reportan cambios en la cogni-
ción es suficiente para diagnosticar DCL-EP (tabla 1). La 
recomendación del uso de dos pruebas en cada dominio 
cognitivo (10 pruebas en total) para el nivel II incrementa la 
sensibilidad y permite clasificar el desempeño del paciente 
dentro de los subtipos cognitivos (44) (tabla 2).  Es ideal 
que todos los pacientes diagnosticados con la enfermedad 
puedan acceder a una valoración neuropsicológica, pues 
ello permite tener una línea 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 índice de 
cambio confiable (RIC) (45,46). 

Igualmente, en el caso de pacientes con enfermedad de 
Parkinson avanzada y que son candidatos a la implantación 
de un sistema de estimulación cerebral profunda (ECP), se 
recomienda realizar una evaluación neuropsicológica previa 
y posterior a la cirugía. El propósito va más allá de determi-
nar si el paciente es candidato o no para la intervención, 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. 

La valoración prequirúrgica tiene como objetivo identifi-
car potenciales riesgos o contraindicaciones cognitivas, com-
portamentales y/o emocionales para el DBS. La valoración 
neuropsicológica se convierte entonces en una herramienta 
útil, no solo para estratificar el estado cognoscitivo del 
paciente, sino también para hacer educación en los pacientes 
y sus familias sobre el riesgo cognitivo, comportamental y 
emocional asociado per se a la evolución de la enfermedad 
de Parkinson a través del tiempo, así como al riesgo asociado 
al DBS en relación con el impacto que esto puede generar 
en la calidad de vida del paciente, a pesar de la mejoría en 
algunos aspectos motores (47). 

Se ha establecido de manera sistemática que la cognición, 
así como algunos trastornos del afecto y comportamentales, 
puede verse afectada diferencialmente en relación con la 
zona seleccionada para la estimulación cerebral profunda 
(DBS). Tanto el núcleo intermedio ventral (VIM) como el  
segmento interno del globo pálido (GPI) son más seguros, 
mientras que el núcleo subtalámico (STN) se considera 
que tiene mayor riesgo de comprometer el funcionamiento 
ejecutivo, la fluidez verbal semántica y fonológica y la 
memoria (48,49). 

Tanto los síntomas motores como los no motores 
pueden afectar el desempeño de los pacientes en las tareas 
cognitivas. La depresión, la ansiedad, la apatía y el discontrol 
de impulsos son frecuentes en pacientes con EP, con o sin 
deterioro cognitivo, y pueden interferir en la ejecución y el 
desempeño en las pruebas neuropsicológicas, de tal forma 
que deben tenerse en cuenta para una apropiada clasificación 
del estado cognitivo. 

Los instrumentos más usados en la práctica clínica para 
establecer la presencia o no de estas comorbilidades son: 
el inventario de ansiedad de Beck (BAI-II), el inventario de 
depresión de Beck (BDI-II), la escala de apatía de Starkstein 
(SAS) (53) y, de forma general, el inventario neuropsiquiá-
trico de Cummings (NPI) (54) y el cuestionario de síntomas 
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), 
así como el desempeño funcional, lo que determina el grado 
de compromiso y se relaciona con el rendimiento cognitivo 
global (61). Es usual que los pacientes con DCL-EP presen-
ten mayores dificultades en las actividades instrumentales de 
la vida diaria (AIVD). Según Marras y colaboradores (55), 
para complementar la caracterización del patrón y la seve-
ridad del compromiso cognitivo se requiere correlacionar la 
evaluación de la funcionalidad del paciente en sus actividades 
diarias con el funcionamiento cognitivo. 

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

•	 Diagnóstico 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

•	 Compromiso del desempeño cognitivo: DCL-EP nivel I, basado en pruebas de tamizaje nivel I, o DCL-EP nivel II, basado en pruebas 
cognitivas neuropsicológicas.

•	 No hay impacto funcional relacionado con la cognición (permite dificultades sutiles en tareas complejas)

•	 No hay otra explicación para el declive cognitivo (delirium, depresión mayor).

Fuente: (2).
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Atención y memoria 
operativa	

Test del trazado (forma A y B) Partington y Leiter (1949); 
Strauss, Sherman y Spreen 
(2006)

Neuropsicología en Colombia: datos 
normativos, estado actual y retos a futuro 
(51)

Dígitos en progresión y 
regresión /

Letras y números de la escala 
de inteligencia Wechsler 
para adultos (WAIS-IV)	

Adaptación al castellano: De 
la Guía, Hernández, Paradell 
y Vallar (2012). Departamento 
de I+D de Pearson Clinical & 
Talent Assessment

Baremos en población Mexicana.

Función ejecutiva	 Fluidez verbal por categorías Borkowski, Benton y Spreen 
(1967)	

Neuropsicología en Colombia: datos 
normativos, estado actual y retos a futuro 
(51)

Fluidez verbal fonológica 	
	

Lenguaje	 Semejanzas de la escala 
de Inteligencia Wechsler 
para adultos - WAIS-IV	

Adaptación al castellano: De 
la Guía, Hernández, Paradelly 
Vallar (2012). Departamento 
de I+D de Pearson Clinical & 
Talent Assessment

Subtest de denominación de 
Boston	

Kaplan, Goodglass y Weintraub 
(1983); Goodglasss y Kaplan 
(1996)

Neuropsicología en Colombia: datos 
normativos, estado actual y retos a futuro 
(51)

Memoria 	 Test de aprendizaje 
audioverbal de Hopkins-
Revisado (HVLT-R)

Benedict, Schretlen, 
Groninger y Brandt (1998)	

Neuropsicología en Colombia: datos 
normativos, estado actual y retos a futuro 
(51)

Memoria lógica textos de 
la escala de memoria de 
Wechsler (WMS-IV)

Wechsler (2008)	 Departamento de I+D de Pearson 
Clinical & Talent Assessment (2013)

Función 
visuoespacial	

Test de copia del reloj Agrell y Dehlin (1998)(52)

Figura de Rey-Osterrieth Rey (2009). Test de copia y 
reproducción de una figura 
compleja. Madrid: TEA 
Ediciones. 	

Neuropsicología en Colombia: datos 
normativos, estado actual y retos a futuro 
(51)

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

Adaptación al castellano: De 
la Guía, Hernández, Paradell 
y Vallar (2012). Departamento 
de I+D de Pearson Clinical & 
Talent Assessment

Test de orientación de líneas 
de Benton (JLO)	

Benton (1983)	 No hay datos

Fuente: Consultar referencias 44 y 50.

Tabla 2. Instrumentos para la evaluación neuropsicológica (50) recomendados en pacientes con  
enfermedad de Parkinson (44)

Dominio cognitivo            Test neuropsicológico	             Referencia 	                      Validación colombiana
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Tabla 3. Instrumentos para la valoración de síntomas no motores, apatía y estado de ánimo (55,56) recomendados en Colombia 

Dominio			            Prueba 			   Referencia                                 Validación al castellano

Depresión	 Inventario de depresión de 
Beck-III (BDI)	

Beck y Steer (1996) Jesús Sanz y Carmelo Vázquez, en 
colaboración con el Departamento de 
I+D de Pearson Clinical and Talent 
Assessment España: Fréderique Vallar, 
Elena de la Guía y Ana Hernández (2011)

Escala de depresión geriátrica 
de Yesavage	

Yesavage y colaboradores 
(1983)

Martínez de la Iglesia y colaboradores 
(2005)

Ansiedad	 Inventario de ansiedad de 
Beck-III (BAI)	

Beck, Steer y Brown (1988) Jesús Sanz y Carmelo Vázquez, en 
colaboración con el Departamento de 
I+D de Pearson Clinical and Talent 
Assessment España: Fréderique Vallar, 
Elena de la Guía y Ana Hernández (2011)

Apatía 	 Escala de apatía de Starkstein 
(SAS)	

Starkstein, Mayberg, Preziosi, 
Andrezejewski, Leiguarda y 
Robinson (1992) (53)

Discontrol 
de impulsos	

Cuestionario para los 
desórdenes compulsivos-
impulsivos en pacientes con 
enfermedad de Parkinson 
(QUIP)	

Weintraub y colaboradores 
(2009) (57) 

Valoración general	 Inventario neuropsiquiátrico 
(NPI)	

Cummings y colaboradores 
(1994) (55)

Vilalta-Franch y colaboradores (1999)
(58)

Cuestionario de síntomas no 
motores (SNMQuest) 	

Chaudhuri y colaboradores 
(2006) (59)

Martínez-Martín y colaboradores (2009) 
(60)

Fuente: Consultar referencias 55 y 56.

Para precisar el compromiso funcional es importante 
evitar la sobre o infravaloración 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 valoración funcional de pacientes 
con EP, denominada escala cognitiva funcional para pacien-
tes con EP (PD-CFRS) (62).

La escala PD-CFRS tiene 12 ítems que exploran los 
aspectos funcionales que pueden ser más sensibles al 
compromiso cognitivo leve en pacientes con EP. La escala 
tiene un tiempo de administración de 5 a 10 minutos y se 
completa mediante una entrevista por un evaluador entre-
nado. Todos los ítems hacen referencia a las últimas dos 
semanas antes de la evaluación. El puntaje parcial de cada 
ítem está entre 0 = 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 parciales. La 
calificación 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 ó 2

NIVELES DE EVIDENCIA Y RECOMENDACIÓN 
DEL TRATAMIENTO DE LA DISFUNCIÓN 
COGNITIVA Y 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 
psiquiátrica, necesidad de cuidadores en casa, pérdida de la 
calidad de vida del paciente y sus cuidadores y alto costo 
en la atención 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 clínica y sintomática de cada caso, 
a través de un inventario periódico de síntomas que permita 
contener y controlar los síntomas que tengan mayor impacto 
y riesgo para el paciente. 
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Mantener el mejor balance en el control de síntomas 
motores 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 síntomas cognitivos o la D-EP, es necesario tratar las 
enfermedades sistémicas concurrentes o los síntomas psi-
quiátricos que coexisten, como ansiedad, depresión, apatía, 
psicosis, delirio o alucinaciones, cambios comportamentales, 
discontrol de impulsos, deambulación nocturna o trastornos 
de la conducta alimentaria. Así también se deben vigilar ruti-
nariamente las interacciones de medicinas o los efectos secun-

Tabla 4. Criterios para el diagnóstico de demencia en enfermedad de Parkinson (D-EP)

•	 Las características clínicas principales son requeridas tanto para diagnóstico de probable como de posible D-EP

o	 Diagnóstico 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 más dominios 
cognoscitivos

•	 Probable demencia en la EP

o	 Perfil cognitivo típico con compromiso de al menos dos a cuatro dominios cognitivos: atención, función ejecutiva, razonamiento 
visoespacial y memoria (mejora con claves)

o	 Presencia de al menos un síntoma conductual de soporte

o	 No hay patología alternativa, por ejemplo, demencia vascular, delirio por medicinas o enfermedad sistémica o depresión mayor

o	 No hay indicadores que reduzcan la certeza del diagnóstico (tiempo desconocido entre síntomas motores y cognitivos), patología 
que puede simular el compromiso cognitivo (cambios vasculares en imágenes)

•	 Posible demencia en la EP

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

o	 Síntomas conductuales pueden estar o no presentes

o	 No hay patologías alternativas (demencia vascular, delirium por enfermedades sistémicas, medicinas o depresión mayor)

•	 Características cognoscitivas:

o	 Compromiso atencional +/- fluctuaciones

o	 Compromiso de función ejecutiva y bradifrenia

o	 Compromiso de funciones visoespaciales

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

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

•	 Síntomas conductuales:

o	 Apatía

o	 Depresión y ansiedad

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

o	 Delirios usualmente paranoides

o	 Excesivo hipersomnio diurno

Fuente: (2).

darios de estas, principalmente de los medicamentos que 
puedan causar o agravar el estado cognoscitivo del paciente.

TRATAMIENTO FARMACOLÓGICO

Las opciones farmacológicas disponibles para el trata-
miento de la demencia asociada a Parkinson se desarrollaron 
inicialmente para el tratamiento de la demencia tipo Alzhe-
imer, sin embargo, han demostrado mejorar la cognición, 
síntomas neuropsiquiátricos y síntomas funcionales.

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

•	 Criterios requeridos

o	 Demencia a menudo con déficit temprano y prominente en atención, función ejecutiva y habilidad viso perceptual. El compromiso 
de memoria tiende a ocurrir con la progresión

•	  Probable demencia con cuerpos de Lewy

o	 Presencia de dos o más características clínicas principales (con o sin biomarcador)

o	 Una característica clínica principal más un biomarcador indicado

•	 Posible demencia con cuerpos de Lewy

o	 Presencia de una característica clínica principal (sin biomarcador)

o	 Presencia de uno o más biomarcadores pero sin característica clínica principal

•	 Características clínicas principales:

o	 Cognición fluctuante con variaciones significativas en atención y alertamiento

o	 Alucinaciones visuales recurrentes

o	 Trastorno de conducta de sueño REM (puede preceder a otros síntomas)

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

•	 Características que soportan diagnóstico:

o	 Severa sensibilidad a medicinas antipsicóticas

o	 Inestabilidad postural

o	 Caídas recurrentes

o	 Sincope o episodios breves de desconexión

o	 Severa disfunción autonómica (estreñimiento, hipotensión ortostática, incontinencia urinaria

o	 Hipersomnio

o	 Alucinaciones no visuales

o	 Delirios sistemáticos

o	 Apatía, ansiedad, depresión

•	 Biomarcadores específicos

o	 Reducción de la captación de dopamina ganglio basal (SPECT o PET)

o	 Anormal (baja captación) iodine 123-MIBG scintigrafía miocárdica

o	 Confirmación de sueño REM sin atonía en el polisomnograma

•	 Biomarcadores de soporte:

o	 Preservación relativa de estructuras de lóbulo temporal medial en TAC o RM cerebral

o	 Hipocaptación generalizada en SPECT/PET en metabolismo / perfusión en región occipital y/o la presencia del signo de la isla del 
cíngulo en FDB-PET

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

Fuente: (2).

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

de los cuidadores y mejorar las actividades  de la vida diaria. 
Un uso potencial que se está estudiando de los inhibidores 
de colinesterasa es el de mejorar la disfunción de la marcha 
y reducir la caídas, al incrementar el estímulo 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 recomendación sobre su eficacia es aún débil, 
al no demostrar mejoría en las funciones cognitivas (66).

La evidencia disponible para el tratamiento farmacoló-
gico del compromiso cognitivo leve en la enfermedad de 
Parkinson (PD-MCI), que aún no califica para criterios de 
demencia,  sugiere que la rivastigmina puede mostrar algún 
beneficio frente al placebo, pero por las características 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 investigación (64,67).

INTERVENCIONES NO FARMACOLÓGICAS 
La estimulación magnética transcraneal directa (t-DCS) 

sobre la corteza prefrontal dorsolateral (CPFDL) mostró 
mejoría del compromiso cognoscitivo, pero la calidad del 
estudio fue insuficiente, por lo cual no hay evidencia actual 
para recomendarla (68). Igualmente, la estimulación magné-
tica transcraneal repetitiva (r-TMS) ha reportado resultados 
contradictorios, pues si bien ha demostrado efectividad en el 
tratamiento de los síntomas 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 más prolongado. Es importante tener en cuenta que 
los mecanismos de la acción de la r-TMS aún permanecen 
sin esclarecer y por lo tanto son susceptibles a las diferencias 
individuales en la patofisiología de la enfermedad, lo que 
puede generar respuestas disímiles 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 lápiz y papel o 
computarizadas) que tienen como objetivo proveer sesiones 
grupales o individuales para mejorar o mantener las fun-
ciones cognitivas específicas  afectadas por la enfermedad. 
Además, existen otros tipos de intervenciones cognitivas 
que pueden ser más especializadas o en combinación con 
la psicoeducación. La rehabilitación cognitiva que intenta 
lograr la reincorporación del sujeto a su entorno diario, 
así como desarrollar estrategias para mejorar o mantener 
la funcionalidad en las actividades diarias, o, finalmente, la 
estimulación cognitiva, que se hace en grupos pequeños 
para la estabilización o mejoramiento de la cognición global 
y el funcionamiento social en pacientes con deterioro 
demencial (70).

Las recomendaciones en este sentido sugieren que los 
mayores resultados en esta área deben ser acompañados 
de intervenciones que tengan en cuenta el fenotipo de los 
pacientes, el patrón de compromiso cognitivo, así como la 
definición apropiada de cuándo debe darse la intervención 
y las variables clínicas para mejorar o mantener (71).

Conflicto de interés
Ninguno de los autores declara conflicto de interés para 

la escritura del presente artículo.

REFERENCIAS

1. 	 Jahanshahi M, Obeso I, Rothwell JC, Obeso JA. A fronto–
striato–subthalamic–pallidal network for goal-directed and 
habitual inhibition. Nat Rev Neurosci. 2015 Dec;16(12):719–32. 

2. 	 Armstrong MJ. Lewy Body Dementias: Contin Lifelong Learn 
Neurol. 2019 Feb;25(1):128–46. 

3. 	 Biundo R, Weis L, Antonini A. Cognitive decline in Parkinson’s 
disease: the complex picture. Npj Park Dis [Internet]. 2016 Dec 
[cited 2018 May 21];2(1). Available from: http://www.nature.
com/articles/npjparkd201618

4. 	 Goldman JG, Litvan I. Mild cognitive impairment in Parkin-
son’s disease. Minerva Med. 2011 Dec;102(6):441–59. 

5. 	 GBD 2016 Neurology Collaborators. Global, regional, and 
national burden of  neurological disorders, 1990-2016: a sys-
tematic analysis for the Global Burden of  Disease Study 2016. 
Lancet Neurol. 2019 Mar 14; 

6. 	 Winter Y, von Campenhausen S, Arend M, Longo K, Boetzel 
K, Eggert K, et al. Health-related quality of  life and its deter-
minants in Parkinson’s disease: results of  an Italian cohort 
study. Parkinsonism Relat Disord. 2011 May;17(4):265–9. 

7. 	 Bocanegra Y, Trujillo-Orrego N, Pineda D. [Dementia and 
mild cognitive impairment in Parkinson’s disease: a review]. 
Rev Neurol. 2014 Dec 16;59(12):555–69. 

8. 	 Muslimovic D, Post B, Speelman JD, Schmand B. Cognitive 
profile of  patients with newly diagnosed Parkinson disease. 
Neurology. 2005 Oct 25;65(8):1239–45. 

9. 	 Kehagia AA, Barker RA, Robbins TW. Cognitive Impairment 
in Parkinson´s Disease: The Dual Syndrome Hypothesis. 
Neurodegener Dis. 2013;11:79–92. 

10. 	Gratwicke J, Jahanshahi M, Foltynie T. Parkinson’s dis-
ease dementia: a neural networks perspective. Brain. 2015 
Jun;138(6):1454–76. 

11. 	van Rooden SM, Colas F, Martínez-Martín P, Visser M, Verbaan 
D, Marinus J, et al. Clinical subtypes of  Parkinson’s disease. 
Mov Disord. 2011 Jan;26(1):51–8. 

12. 	Marras C, Lang A. Parkinson’s disease subtypes: lost in transla-
tion? J Neurol Neurosurg Psychiatry. 2013 Apr 1;84(4):409–15. 

13. 	Burn DJ. Motor subtype and cognitive decline in Parkinson’s 
disease, Parkinson’s disease with dementia, and dementia 
with Lewy bodies. J Neurol Neurosurg Psychiatry. 2006 May 
1;77(5):585–9. 

14. 	Amboni M, Barone P, Iuppariello L, Lista I, Tranfaglia R, 
Fasano A, et al. Gait patterns in parkinsonian patients with 
or without mild cognitive impairment. Mov Disord. 2012 
Oct;27(12):1536–43. 



Acta Neurol Colomb. 2019; 35(3) Supl. 1: 33-46

45

Espectro clínico y tratamiento del trastorno cognoscitivo y demencia asociada a la enfermedad de Parkinson

15. 	Goldman JG, Weis H, Stebbins G, Bernard B, Goetz CG. Clini-
cal differences among mild cognitive impairment subtypes in 
Parkinson’s disease. Mov Disord. 2012 Aug;27(9):1129–36. 

16. 	Williams-Gray CH, Evans JR, Goris A, Foltynie T, Ban M, 
Robbins TW, et al. The distinct cognitive syndromes of  Par-
kinson’s disease: 5 year follow-up of  the CamPaIGN cohort. 
Brain. 2009 Nov;132(11):2958–69. 

17. 	Aarsland D, Creese B, Politis M, Chaudhuri KR, ffytche DH, 
Weintraub D, et al. Cognitive decline in Parkinson disease. Nat 
Rev Neurol. 2017 Apr;13(4):217–31. 

18. 	Hiorth YH, Lode K, Larsen JP. Frequencies of  falls and associ-
ated features at different stages of  Parkinson’s disease. Eur J 
Neurol. 2013 Jan;20(1):160–6. 

19. 	Sollinger AB, Goldstein FC, Lah JJ, Levey AI, Factor SA. 
Mild cognitive impairment in Parkinson’s disease: Subtypes 
and motor characteristics. Parkinsonism Relat Disord. 2010 
Mar;16(3):177–80. 

20. 	Yogev G, Giladi N, Peretz C, Springer S, Simon ES, Hausdorff  
JM. Dual tasking, gait rhythmicity, and Parkinson’s disease: 
Which aspects of  gait are attention demanding? Eur J Neurosci. 
2005 Sep;22(5):1248–56. 

21. 	O’Callaghan C, Lewis SJG. Cognition in Parkinson’s Disease. 
In: International Review of  Neurobiology [Internet]. Elsevier; 
2017 [cited 2018 Jun 22]. p. 557–83. Available from: http://
linkinghub.elsevier.com/retrieve/pii/S0074774217300466

22. 	Schulz J, Pagano G, Fernández Bonfante JA, Wilson H, Politis 
M. Nucleus basalis of  Meynert degeneration precedes and 
predicts cognitive impairment in Parkinson’s disease. Brain. 
2018 May 1;141(5):1501–16. 

23. 	Richardson K, Fox C, Maidment I, Steel N, Loke YK, Arthur A, 
et al. Anticholinergic drugs and risk of  dementia: case-control 
study. BMJ. 2018 Apr 25;361:k1315. 

24. 	Skorvanek M, Goldman JG, Jahanshahi M, Marras C, Rekto-
rova I, Schmand B, et al. Global scales for cognitive screening 
in Parkinson’s disease: Critique and recommendations. Mov 
Disord Off  J Mov Disord Soc. 2018;33(2):208–18. 

25. 	Factor SA, Bennett A, Hohler AD, Wang D, Miyasaki JM. 
Quality improvement in neurology: Parkinson disease update 
quality measurement set: Executive summary. Neurology. 2016 
14;86(24):2278–83. 

26. 	Goldman JG, Vernaleo BA, Camicioli R, Dahodwala N, Dobkin 
RD, Ellis T, et al. Cognitive impairment in Parkinson’s disease: 
a report from a multidisciplinary symposium on unmet needs 
and future directions to maintain cognitive health. Npj Park 
Dis [Internet]. 2018 Dec [cited 2019 Apr 1];4(1). Available 
from: http://www.nature.com/articles/s41531-018-0055-3

27. 	Litvan I, Aarsland D, Adler CH, Goldman JG, Kulisevsky 
J, Mollenhauer B, et al. MDS Task Force on mild cognitive 
impairment in Parkinson’s disease: critical review of  PD-MCI. 
Mov Disord Off  J Mov Disord Soc. 2011 Aug 15;26(10):1814–
24. 

28. 	Estrada-Orozco K, Bonilla-Vargas K, Cruz F, Mancera O, Ruiz 
M, Alvarez L, et al. Cognitive Assessment Test: Validation of  
a Short Cognitive Test for the Detection of  Mild Cognitive 
Disorder. Int J Alzheimers Dis. 2018;2018:3280621. 

29. 	Nasreddine ZS, Phillips NA, Bédirian V, Charbonneau S, 
Whitehead V, Collin I, et al. The Montreal Cognitive Assess-
ment, MoCA: a brief  screening tool for mild cognitive impair-
ment. J Am Geriatr Soc. 2005 Apr;53(4):695–9. 

30. 	Rossetti HC, Lacritz LH, Cullum CM, Weiner MF. Normative 
data for the Montreal Cognitive Assessment (MoCA) in a pop-
ulation-based sample. Neurology. 2011 Sep 27;77(13):1272–5. 

31. 	Pedraza OL, Salazar AM, Sierra FA, Soler D, Castro J, Castillo 
P, et al. Confiabilidad, validez de criterio y discriminante del 
Montreal Cognitive Assessment (MoCA) test, en un grupo de 
adultos de Bogotá. 41(4):221–8. 

32. 	Gill DJ, Freshman A, Blender JA, Ravina B. The Montreal 
cognitive assessment as a screening tool for cognitive impair-
ment in Parkinson’s disease. Mov Disord Off  J Mov Disord 
Soc. 2008 May 15;23(7):1043–6. 

33. 	Nazem S, Siderowf  AD, Duda JE, Have TT, Colcher A, 
Horn SS, et al. Montreal cognitive assessment performance in 
patients with Parkinson’s disease with “normal” global cogni-
tion according to mini-mental state examination score. J Am 
Geriatr Soc. 2009 Feb;57(2):304–8. 

34. 	Lessig S, Nie D, Xu R, Corey-Bloom J. Changes on brief  cogni-
tive instruments over time in Parkinson’s disease. Mov Disord 
Off  J Mov Disord Soc. 2012 Aug;27(9):1125–8. 

35. 	Dalrymple-Alford JC, MacAskill MR, Nakas CT, Livingston L, 
Graham C, Crucian GP, et al. The MoCA: well-suited screen 
for cognitive impairment in Parkinson disease. Neurology. 
2010 Nov 9;75(19):1717–25. 

36. 	Hoops S, Nazem S, Siderowf  AD, Duda JE, Xie SX, Stern 
MB, et al. Validity of  the MoCA and MMSE in the detection 
of  MCI and dementia in Parkinson disease. Neurology. 2009 
Nov 24;73(21):1738–45. 

37. 	Chou KL, Lenhart A, Koeppe RA, Bohnen NI. Abnormal 
MoCA and normal range MMSE scores in Parkinson disease 
without dementia: cognitive and neurochemical correlates. 
Parkinsonism Relat Disord. 2014 Oct;20(10):1076–80. 

38. 	Marinus J, Visser M, Verwey NA, Verhey FRJ, Middelkoop 
H a. M, Stiggelbout AM, et al. Assessment of  cognition in 
Parkinson’s disease. Neurology. 2003 Nov 11;61(9):1222–8. 

39. 	Kulisevsky J, Pagonabarraga J. Cognitive impairment in Parkin-
son’s disease: tools for diagnosis and assessment. Mov Disord 
Off  J Mov Disord Soc. 2009 Jun 15;24(8):1103–10. 

40. 	Matteau E, Dupré N, Langlois M, Provencher P, Simard M. 
Clinical validity of  the Mattis Dementia Rating Scale-2 in Par-
kinson disease with MCI and dementia. J Geriatr Psychiatry 
Neurol. 2012 Jun;25(2):100–6. 

41. 	Hobson P, Meara J. Mild cognitive impairment in Parkinson’s 
disease and its progression onto dementia: a 16-year outcome 
evaluation of  the Denbighshire cohort: Mild cognitive impair-
ment in Parkinson’s disease. Int J Geriatr Psychiatry. 2015 
Oct;30(10):1048–55. 

42. 	Domellöf  ME, Elgh E, Forsgren L. The relation between cog-
nition and motor dysfunction in drug-naive newly diagnosed 
patients with Parkinson’s disease. Mov Disord Off  J Mov 
Disord Soc. 2011 Oct;26(12):2183–9. 

43. 	Aarsland D, Muniz G, Matthews F. Nonlinear decline of  mini-
mental state examination in Parkinson’s disease. Mov Disord. 
2011 Feb 1;26(2):334–7. 

44. 	Litvan I, Goldman JG, Tröster AI, Schmand BA, Weintraub 
D, Petersen RC, et al. Diagnostic criteria for mild cognitive 
impairment in Parkinson’s disease: Movement Disorder Society 
Task Force guidelines. Mov Disord. 2012 Mar;27(3):349–56. 

45. 	Tröster AI, Woods SP, Morgan EE. Assessing cognitive 
change in Parkinson’s disease: development of  practice effect-
corrected reliable change indices. Arch Clin Neuropsychol Off  
J Natl Acad Neuropsychol. 2007 Aug;22(6):711–8. 

46. 	Foltynie T, Brayne CEG, Robbins TW, Barker RA. The cogni-
tive ability of  an incident cohort of  Parkinson’s patients in the 
UK. The CamPaIGN study. Brain J Neurol. 2004 Mar;127(Pt 
3):550–60. 



Acta Neurol Colomb. 2019; 35(3) Supl. 1: 33-46

46

Muñoz Ospina BE., Orozco Vélez JL.

47. 	Tröster AI. Some Clinically Useful Information that Neuro-
psychology Provides Patients, Carepartners, Neurologists, and 
Neurosurgeons About Deep Brain Stimulation for Parkinson’s 
Disease. Arch Clin Neuropsychol Off  J Natl Acad Neuropsy-
chol. 2017 Nov 1;32(7):810–28. 

48. 	Combs HL, Folley BS, Berry DTR, Segerstrom SC, Han DY, 
Anderson-Mooney AJ, et al. Cognition and Depression Fol-
lowing Deep Brain Stimulation of  the Subthalamic Nucleus 
and Globus Pallidus Pars Internus in Parkinson’s Disease: A 
Meta-Analysis. Neuropsychol Rev. 2015 Dec;25(4):439–54. 

49. 	Martínez-Martínez AM, Aguilar OM, Acevedo-Triana CA. 
Meta-Analysis of  the Relationship between Deep Brain Stimu-
lation in Patients with Parkinson’s Disease and Performance 
in Evaluation Tests for Executive Brain Functions. Park Dis. 
2017;2017:9641392. 

50. 	Lezak MD, editor. Neuropsychological assessment. 5th ed. 
Oxford ; New York: Oxford University Press; 2012. 1161 p. 

51. 	Arango Lasprilla JC, Rivera D, editors. Neuropsicología en 
Colombia: datos normativos, estado actual y retos a futuro. 
Manizales, Colombia: UAM, Universidad Autónoma de Man-
izales; 2015. 287 p. (Colección Ciencias de la salud. Investig-
ación). 

52. 	Agrell B, Dehlin O. The clock-drawing test. Age Ageing. 2012 
Nov 1;41(suppl 3):iii41–5. 

53. 	Starkstein SE, Mayberg HS, Preziosi TJ, Andrezejewski P, 
Leiguarda R, Robinson RG. Reliability, validity, and clinical 
correlates of  apathy in Parkinson’s disease. J Neuropsychiatry 
Clin Neurosci. 1992;4(2):134–9. 

54. 	Cummings JL, Mega M, Gray K, Rosenberg-Thompson S, 
Carusi DA, Gornbein J. The Neuropsychiatric Inventory: 
comprehensive assessment of  psychopathology in dementia. 
Neurology. 1994 Dec;44(12):2308–14. 

55. 	Chaudhuri KR, Healy DG, Schapira AH. Non-motor symp-
toms of  Parkinson’s disease: diagnosis and management. 
Lancet Neurol. 2006 Mar;5(3):235–45. 

56. 	Schapira AHV, Chaudhuri KR, Jenner P. Non-motor features 
of  Parkinson disease. Nat Rev Neurosci. 2017 Jul;18(7):435–50. 

57. 	Weintraub D, Hoops S, Shea JA, Lyons KE, Pahwa R, Driver-
Dunckley ED, et al. Validation of  the questionnaire for 
impulsive-compulsive disorders in Parkinson’s disease. Mov 
Disord. 2009 Jul 30;24(10):1461–7. 

58. 	Vilalta Franch J, Lozano Gallego M, Hernández Ferràndiz M, 
Llinàs Reglà J, López Pousa S, López OL. Neuropsychiatric 
inventory. Propiedades psicométricas de su adaptación al 
español. Rev Neurol. 1999;29(01):15. 

59. 	Chaudhuri KR, Martinez-Martin P, Schapira AHV, Stocchi F, 
Sethi K, Odin P, et al. International multicenter pilot study of  
the first comprehensive self-completed nonmotor symptoms 
questionnaire for Parkinson’s disease: the NMSQuest study. 
Mov Disord Off  J Mov Disord Soc. 2006 Jul;21(7):916–23. 

60. 	Martinez-Martin P, Rodriguez-Blazquez C, Abe K, Bhat-
tacharyya KB, Bloem BR, Carod-Artal FJ, et al. International 
study on the psychometric attributes of  the Non-Motor 
Symptoms Scale in Parkinson disease. Neurology. 2009 Nov 
10;73(19):1584–91. 

61. 	Bangen KJ, Jak AJ, Schiehser DM, Delano-Wood L, Tuminello 
E, Han SD, et al. Complex activities of  daily living vary by mild 
cognitive impairment subtype. J Int Neuropsychol Soc JINS. 
2010 Jul;16(4):630–9. 

62. 	Kulisevsky J, Fernández de Bobadilla R, Pagonabarraga J, 
Martínez-Horta S, Campolongo A, García-Sánchez C, et al. 
Measuring functional impact of  cognitive impairment: valida-
tion of  the Parkinson’s disease cognitive functional rating scale. 
Parkinsonism Relat Disord. 2013 Sep;19(9):812–7. 

63. 	Martinez-Martin P, Rodriguez-Blazquez C, Forjaz MJ, Kurtis 
MM, Skorvanek M. Measurement of  Nonmotor Symptoms 
in Clinical Practice. Int Rev Neurobiol. 2017;133:291–345. 

64. 	Seppi K, Ray Chaudhuri K, Coelho M, Fox SH, Katzen-
schlager R, Perez Lloret S, et al. Update on treatments for 
nonmotor symptoms of  Parkinson’s disease-an evidence-based 
medicine review. Mov Disord Off  J Mov Disord Soc. 2019 
Feb;34(2):180–98. 

65. 	Henderson EJ, Lord SR, Brodie MA, Gaunt DM, Lawrence 
AD, Close JCT, et al. Rivastigmine for gait stability in patients 
with Parkinson’s disease (ReSPonD): a randomised, double-
blind, placebo-controlled, phase 2 trial. Lancet Neurol. 2016 
Mar;15(3):249–58. 

66. 	Emre M, Tsolaki M, Bonuccelli U, Destée A, Tolosa E, 
Kutzelnigg A, et al. Memantine for patients with Parkinson’s 
disease dementia or dementia with Lewy bodies: a randomised, 
double-blind, placebo-controlled trial. Lancet Neurol. 2010 
Oct;9(10):969–77. 

67. 	Wang H-F, Yu J-T, Tang S-W, Jiang T, Tan C-C, Meng X-F, et al. 
Efficacy and safety of  cholinesterase inhibitors and memantine 
in cognitive impairment in Parkinson’s disease, Parkinson’s 
disease dementia, and dementia with Lewy bodies: systematic 
review with meta-analysis and trial sequential analysis. J Neurol 
Neurosurg Psychiatry. 2015 Feb;86(2):135–43. 

68. 	Nikolin S, Huggins C, Martin D, Alonzo A, Loo CK. Safety of  
repeated sessions of  transcranial direct current stimulation: A 
systematic review. Brain Stimulat. 2018 Apr;11(2):278–88. 

69. 	Wagle Shukla A, Shuster JJ, Chung JW, Vaillancourt DE, Patten 
C, Ostrem J, et al. Repetitive Transcranial Magnetic Stimulation 
(rTMS) Therapy in Parkinson Disease: A Meta-Analysis. PM 
R. 2016 Apr;8(4):356–66. 

70. 	Kalbe E, Aarsland D, Folkerts A-K. Cognitive Interventions in 
Parkinson’s Disease: Where We Want to Go within 20 Years. J 
Park Dis. 2018;8(s1):S107–13. 

71. 	Biundo R, Weis L, Fiorenzato E, Antonini A. Cognitive 
Rehabilitation in Parkinson’s Disease: Is it Feasible? Arch Clin 
Neuropsychol. 2017 Nov 1;32(7):840–60. 


