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Resumen

Introduccién: la polifarmacia inapropiada en adultos mayores con demencia es un problema de salud pua-
blica global. En este articulo se describen las indicaciones y se dan pautas para la deprescripcién de
potenciadores cognitivos (inhibidores de acetilcolinesterasa y memantina) y psicofarmacos en pacientes
con demencia.

Materiales y métodos: esta es una revisién narrativa a partir del estado del arte sobre la deprescripcion en
el anciano con demencia.

Resultados: la deprescripcion no significa limitar esfuerzos terapéuticos, por el contrario, consiste en una
estrategia de prevencion cuaternaria para reducir el riesgo de reacciones adversas e identificar escenarios
donde el beneficio clinico es marginal. Para esto, es necesario rastrear activamente a pacientes con de-
mencia con indicacion de deprescripcion (falta de respuesta clinica adecuada, desaparicion del beneficio
con el uso prolongado, estadio de demencia grave o fase terminal).

Discusién: los procesos de deprescripcion varian segln el grupo farmacolégico e incluyen disminuciones
progresivas de la medicacién, asi como el seguimiento y la monitorizacién para evitar el empeoramiento
clinico. Se requiere de programas de educacién médica en deprescripcion para estudiantes y profesionales
en ejercicio, especialmente en servicios de atencién primaria en areas rurales o dispersas, lo cual configura
un llamado urgente a la neurologia, la psiquiatria y la geriatria.

Conclusién: el proceso de deprescripcion en el paciente con demencia puede implementarse bajo criterios
especificos y de una forma organizada.

Palabras clave: demencia, deprescripcion, anciano, prevencioén cuaternaria, polifarmacia, farmacologia
clinica.

Deprescribing in the elderly with dementia

Abstract

Introduction: Inappropriate polypharmacy in older adults with dementia is a global public health problem.
This article describes the indications and gives guidelines for the deprescription of cognitive enhancers
(acetylcholinesterase inhibitors and memantine), and psychotropic drugs in patients with dementia.

Materials and methods: This is a narrative review article based on the state of the art on deprescribing in
the elderly with dementia.

Results: Deprescribing does not mean limiting therapeutic efforts; on the contrary, it consists of a qua-
ternary prevention strategy to reduce the risk of adverse reactions and identify scenarios where the
clinical benefit is marginal. For this, it is necessary to actively track patients with dementia with an in-
dication for deprescription (lack of adequate clinical response, disappearance of benefit with prolonged
use, severe dementia, or palliative phase).

Discussion: Deprescribing processes vary depending on the pharmacological group and include progres-
sive reductions in medication, as well as follow-up and monitoring to avoid clinical worsening. Medical
education programs in deprescribing are required for students and practicing professionals, especially in
primary care services in rural or dispersed areas, which constitutes an urgent call for neurology, psychia-
try, and geriatrics.

Conclusion: The deprescription process in patients with dementia can be implemented under specific
criteria and in an organized manner.

Keywords: dementia, deprescribing, aged, quaternary prevention, polypharmacy, clinical pharmacology.
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Introduccién

El mundo se encuentra enfrentando una transicion
epidemiolégica acelerada hacia poblaciones mas
ancianas y con una mayor prevalencia de demencia
(1). El trastorno neurocognitivo mayor (o demencia)
abarca diversas etiologias que afectan los dominios
cognitivos y la funcionalidad de forma progresiva e
irreversible (2).

Las personas mayores con demencia tienen una ma-
yor probabilidad de presentar multimorbilidad y po-
lifarmacia (2). En esta poblacién, la prevalencia de
polifarmacia alcanza el 62%, la prescripcion de me-
dicacién potencialmente inapropiada el 43% (1) y la
prevalencia de eventos adversos asociados a la me-
dicacion llegaal 19% (2), lo cual configura un proble-
ma de salud publica global debido a la falta de infor-
macion y entrenamiento en prevencidn cuaternaria
(3). Esta hace referencia al conjunto de medidas dis-
ponibles para evitar, disminuir o paliar el dafio pro-
ducido por las actividades sanitarias (4). Un ejemplo
de prevencién cuaternaria en poblacién geriatrica es
la deprescripcion de antidepresivos triciclicos o ben-
zodiacepinas, usados por periodos prolongados en
adultos mayores con insomnio, por el aumento del
riesgo de sedacion, confusion, pérdida de equilibrio
y caidas; o la deprescripcion de memantina en adul-
tos mayores con demencia y epilepsia conocida, de-
bido al riesgo aumentado de crisis epilépticas (5). En
contraparte, continuar su prescripcion, retardando el
ajuste y la adecuacion de la terapia, es un fenémeno
conocido como inercia terapéutica, también llamado
inercia clinica (3, 6).

Los medicamentos son el principal recurso terapéu-
tico empleado en la atencion geriatrica, sin embargo,
cada intervencion requiere de un abordaje centrado
en el paciente, para limitar el riesgo de iatrogenia
(3). Por esta razbn, cada intervencién farmacolo-
gica requiere de estrategias de seguimiento y mo-
nitorizacion, tanto en la fase de prescripciéon, como
en deprescripcion (3). El adulto mayor con demencia
representa un reto clinico para el médico de atencién
primaria y el no experto en demencia (es decir, aquel
que no pertenece a las especialidades de neurologia,
psiquiatria o geriatria), no solo por el problema de
diagnosticar y estadificar la enfermedad, sino por la
dificil tarea de establecer objetivos, a menudo cam-
biantes, que guien la toma de decisiones en cuanto a
prescripcion y deprescripcion (7).

La deprescripcion ha sido definida como “el proceso
de retirada de un medicamento inadecuado, super-
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visado por un profesional sanitario, con el objetivo
de gestionar la polifarmacia y mejorar los resultados”
(8). Con frecuencia, debido a la ausencia de directri-
ces basadas en evidencia cientifica, los médicos no
entrenados en deprescripciéon suelen experimentar
tensiones éticas en torno a la decisién de deprescri-
bir y lo llegan a percibir como una accién intencional
para limitar esfuerzos terapéuticos (3, 9-10).

El reto es alin mayor cuando se trata de la depres-
cripcion de medicamentos para sintomas cognitivos
y manifestaciones neuropsiquiatricas en adultos
mayores con demencia, especialmente en estadios
avanzados de la enfermedad (9-10). Por lo anterior,
se decidi6é construir un documento de actualizacion
donde se sinteticen las principales recomendaciones
para deprescribir potenciadores cognitivos y psico-
farmacos en la persona mayor con demencia.

Sintomas cognitivos

Para el manejo de sintomas cognitivos de la demen-
cia se utilizan los medicamentos denominados “po-
tenciadores cognitivos”, los cuales incluyen a los
inhibidores de acetilcolinesterasa (IAChE: donepezi-
lo, galantamina y rivastigmina) y un antagonista del
receptor de NMDA (memantina) (4). Los IAChE es-
tan indicados en pacientes con demencia por enfer-
medad de Alzheimer, desde los estadios leves de la
enfermedad, aunque también es una opcion en casos
de deterioro cognitivo leve (DLC) (7). La memantina
se reserva para casos de trastorno neurocognitivo
mayor, de moderado a severo, ya sea en monotera-
pia o en combinacién con IAChE (7). El beneficio de
IAChE en demencia de otras etiologias, como el caso
de la demencia vascular y la demencia por cuerpos
de Lewy, se encuentra en controversia (10-13). La
estrategia de prescripcion y deprescripciéon de po-
tenciadores cognitivos se encuentra disponible en la
tabla 1.

Durante los primeros tres meses de inicio de IAChE,
el sequimiento clinico debe ser mensual para quiar el
aumento progresivo de la dosis, basado en la tole-
rancia, adherencia y respuesta a la medicacion, hasta
llegar a la meta de mantenimiento (7). Posterior-
mente, se continGa el sequimiento hasta completar
seis meses de tratamiento, momento en el cual se
debe evaluar la respuesta cognitiva, funcional y com-
portamental (7).

La respuesta adecuada a los potenciadores cogniti-
vos se evalla a los seis meses del comienzo del tra-
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Tabla 1. Protocolo de prescripcion y de deprescripcion de potenciadores cognitivos en ancianos con demencia

Prescripcion
Potenciadores Ajuste Dosis Dosis de Dosis de Deprescripcion*,**
cognitivos inicial ajuste mantenimiento
Galantamina Mensual 8 mg/dia 16 mg/dia 24 mg/dia Reduccion del 50 % de la dosis cada
(oral) cuatro semanas hasta lograr la dosis
inicial recomendada. Luego de cuatro
Rivastigmina (par- | Mensual 4,6 mg/dia 9,5 mg/dia 13,3 mg/dia semanas, se podria suspender el
che transdérmico) potenciador cognitivo. Con poste-
rior monitorizacion y vigilancia de
Donepezilo (oral) | Mensual 2,5 mg/dia 5 mg/dia 10 mg/dia sintomas con periodicidad mensual
] durante los primeros tres meses post-
Memantina (oral) | Semanal 5 mg en la 5mg 10 mg 10 mg cada 12 suspension de la medicacion.
mafana cada enla horas
12 mana-
horas nay5
mg en
la tarde

Notas: * La deprescripcion debe ser gradual, a menos que haya efectos adversos u otro motivo de seguridad, en cuyo caso se puede
hacer inmediatamente, sin embargo, en presencia de psicosis, agitacion o agresividad, se debe esperar hasta la estabilizacién de los
sintomas antes de iniciar la deprescripcion y se debera monitorizar hasta seis meses después de esta.

** En caso de empeoramiento durante el proceso de deprescripcion (mayor aislamiento social y apatia, disminucion inexplicable de
actividades de la vida diaria, empeoramiento del patrén de suefio o cambios conductuales como irritabilidad, agresividad o
alucinaciones), se recomienda reiniciar el tratamiento con los potenciadores cognitivos a dosis usuales. La deprescripcion se podra

realizar en el futuro, de una forma mas lenta y bajo estricta vigilancia.

Fuente: elaboracion propia con base en (7, 11-12).

tamiento y su medicién se realiza en tres dominios:
1) cognitivo, mediante la aplicacion del MMSE (Mini-
Mental State Evaluation); 2) funcional, mediante el
indice de Barthel; y, 3) conductual, mediante la apli-
cacion del NPI (Neuropsychiatric Inventory). Al partir
de una puntuacioén inicial (antes), se considerara una
respuesta adecuada al potenciador cognitivo cuando
la puntuacién a los seis meses (después) aumente o
se reduzca < 2 puntos para MMSE; aumente o se
reduzca < 10% del indice de Barthel, y disminuya o
aumente < 4 puntos para el NPI. Caso contrario, se
considerard una respuesta inadecuada y se deberd
considerar cambiar a otro IAChE (segunda linea de
tratamiento) o adicionar memantina (tercera linea de
tratamiento) (7, 11-12).

Una vez agotadas las tres lineas de tratamiento sin
alcanzar una respuesta terapéutica adecuada o en
caso de identificar criterios de demencia avanzada,
se debera considerar la implementacion del protoco-
lo de deprescripcion de potenciadores cognitivos por
ausencia de utilidad (7, 11-14). Las preferencias del
paciente o cuidador, la falta de adherencia no corre-
gible, la presencia de eventos adversos intolerables

asociados a la terapia farmacoldgica y la ausencia
de indicacion, como el caso de la demencia fronto-
temporal, también deberan sugerir el comienzo de la
deprescripcion (11-12). Segin los criterios STOPP/
START en su version 3, los IAChE son medicamen-
tos potencialmente inapropiados en personas mayo-
res con bradicardia persistente (< 60 rpm), bloqueos
cardiacos o sincopes recurrentes, al igual que la me-
mantina en pacientes con antecedentes de epilepsia
conocida (5). Otras indicaciones de deprescripcion
descritas en la literatura hacen referencia a la pre-
sencia de interacciones medicamento-medicamento,
para el caso de donepezilo y betabloqueantes, por el
riesgo de bradicardia o la presencia de interacciones
medicamento-enfermedad, para el caso de galan-
tamina en pacientes con antecedentes de epilepsia
(15).

Demencia avanzada

El diagnostico de demencia avanzada puede ser rea-
lizado mediante la deteccién de criterios clinicos,
cognitivos, funcionales o de pronéstico (14). A nivel
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clinico se determina por la presencia de infecciones
recurrentes, multiples Glceras por presion, trastorno
moderado-severo de la deglucién, incapacidad pro-
gresiva para comunicarse o incontinencia urinaria/
fecal severa; a nivel cognitivo por una clasificacion
de 7 en la GDS (Global Deterioration Scale) o de 3 en
el CDR (Clinical Dementia Rating); a nivel funcional
por un estadio de 7 en la escala de FAST; a nivel de
pronoéstico por tener criterios NECPAL positivos con
estadio = 1, o = 16 puntos en la herramienta ADEPT
(The Advanced Dementia Prognostic Tool) (14).

Manifestaciones neuropsiquiatricas

Los fenébmenos neuropsiquiatricos se presentan en
cerca del 90% de pacientes diagnosticados con de-
mencia, tienen escasa tendencia a la remisién es-
pontanea, producen gran sufrimiento al paciente y
a su entorno, especialmente en casos graves como
psicosis, agresion y agitacion (7, 16). La primera y
segunda linea de manejo de las manifestaciones
neuropsiquiatricas secundarias al trastorno neuro-
cognitivo mayor incluyen estrategias no farmacol6-
gicas y potenciadores cognitivos, respectivamente
(7, 16). Dado que muchos de los sintomas pueden
desencadenarse por falta de suefio, dolor, estrefii-
miento, desnutricién o cambios en el medio ambiente
(7, 16), las recomendaciones para el manejo se cen-
tran en intervenciones no farmacolégicas con enfo-
ques psicolégico, psicosocial y ambiental, asi como
el ajuste de los potenciadores cognitivos (7, 16), sin
embargo, en algunas situaciones se pueden conside-
rar otros grupos farmacolégicos, como en el caso de
la agitacion, la depresion o el insomnio (7, 17-18).

Agitacion secundaria a demencia

Pacientes con trastorno neurocognitivo mayor y
cambios comportamentales graves, como agresion
verbal o fisica, pueden beneficiarse del uso de antip-
sicoticos como olanzapina, risperidona o aripiprazol
(14,17, 19-20).

En poblacion geriatrica, los antipsicoticos requieren
de un mayor tiempo para ser efectivos y presentan
un mayor riesgo de susceptibilidad a efectos secun-
darios, por lo cual, deben iniciarse a dosis bajas con
ascensos progresivos cada 5-7 dias hasta lograr la
dosis minima efectiva, con un tiempo de cambio de
farmaco de 2-4 semanas en ausencia de respuesta
clinica adecuada (5, 17).

Acta Neurol Colomb. 2024; 40(2): e1829

Debido a la ausencia de evidencia, el riesgo de pérdi-
da de su eficacia con el uso prolongado y el aumen-
to de riesgo cerebrovascular, el ciclo de tratamiento
con antipsicoticos recomendado estd limitado a 12
semanas (5, 17). Una vez completado el ciclo tera-
péutico, se sugiere iniciar su protocolo de depres-
cripcion, el cual consiste en realizar una disminucién
del 25% de la dosis cada dos semanas, hasta lograr
la suspension total a los dos meses, con un segui-
miento de al menos tres meses posterior a la sus-
pension de la medicacion (17, 19). Si la duraciéon del
tratamiento fuese menor a seis semanas, se podria
considerar la suspension inmediata del antipsicotico
(5,17, 19).

Depresion secundaria a demencia

Para el manejo de sintomas afectivos se recomien-
da el uso de escitalopram, sertralina o mirtazapina
(menor efecto anticolinérgico) por un periodo de
tratamiento que no debe superar los seis meses (5,
7-18). Una vez finalizado el ciclo terapéutico, la de-
prescripcion puede ser inmediata y requerira solo de
un mes de vigilancia posterior a la suspension de la
medicacion (7, 18, 20). Se debe tener precaucion
con el riesgo de recaida por abstinencia asociada al
uso de venlafaxina e insomnio en el caso del manejo
con mirtazapina (5, 18).

Insomnio secundario a demencia

El anciano con trastorno neurocognitivo mayor
puede requerir de ayudas farmacolbgicas para la
conciliacion del suefio, entre las cuales se encuen-
tra la melatonina y la mirtazapina por un periodo de
tratamiento no mayor a los seis meses (5, 7, 18).
La suspension debe ser progresiva, por lo cual, se
recomienda un retiro gradual del 25% cada 1-2 se-
manas (9, 18) y un seguimiento durante al menos
tres meses posterior a su suspension. En la medida
de lo posible, se debe evitar el uso de benzodiace-
pinas e hipnoticos Z, los cuales en caso de ser ne-
cesarios, deben limitarse a un ciclo de no mas de
2-4 semanas de duracibn, tras lo cual la suspen-
sion puede ser inmediata; sin embargo, en casos de
prescripcion prolongada, se considera instaurar una
deprescripcion gradual del 25% cada dos semanas
(7,17, 21-22).
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Herramientas para deprescripcién

Los fundamentos cientificos en los que se apoya el
empleo de terapias farmacologicas en ancianos con
demencia estan limitados, debido a escasos ensayos
clinicos realizados en psicogeriatria (7-10), por lo
cual, aunque una prescripcién no sea necesariamen-
te inapropiada, en algunos casos se realiza sin su-
ficiente respaldo cientifico y mas bien apoyada por
recomendaciones de expertos (15-16). Para faci-
litar la identificacion de medicacion potencialmente
inapropiada en el adulto mayor, se han desarrollado
herramientas como los criterios Beers (20) y los cri-
terios STOPP/START (5). En los adultos con edades
> 65 afios con demencia avanzada, al tener una en-
fermedad en fase terminal (7, 23-24), cobra valor
la aplicacion de estrategias de deprescripcion como
el STOPP-Frail, también conocido en espafiol como
STOPP-Pal (23, 25). STOPP-Frail sugiere comen-
zar un protocolo de deprescripcion ante cualquier
prescripcion concomitante de dos farmacos de la
misma clase (con excepcion de las prescripciones a
demanda) como dos ISRS, neurolépticos o poten-
ciadores cognitivos. También se sugiere deprescri-
bir ISRS en presencia de hiponatremia significativa
o reciente (sodio sérico < 130 mmol/l) o en presen-
cia de sangrado significativo concurrente o reciente.
Adicionalmente, se deberian deprescribir los nootr6-
picos como Ginkgo biloba, piracetam, metilfenidato,
fosfatidilserina, modafinilo y acidos grasos ome-
ga-3, por contradicciones en la evidencia disponible
sobre su eficacia (23).

Para el caso del trastorno neurocognitivo mayor,
también se disponen de estrategias cuya aplicacién
puede contribuir a la potencial deprescripcion de
medicamentos en pacientes con demencia avanzada
(26), como el caso de las desarrolladas por Parsons
(27) y Holmes (15); sin embargo, a pesar de la ne-
cesidad de reducir eventos adversos prevenibles y
aumentar la calidad de vida de pacientes con demen-
cia grave mediante la deprescripcion de medicacion
potencialmente inapropiada, la evidencia es limita-
da para recomendaciones o criterios especificos, asi
como es reducida la replicabilidad de estrategias de
consenso, lo cual pone en evidencia la necesidad im-
periosa de mas investigaciones donde se evalle de
forma rigurosa la presencia de eventos adversos
asociados a la medicacion y los desenlaces especifi-
cos posteriores a la deprescripcion a través del tiem-
po, los cuales permitan la construcciéon de consensos
nacionales e internacionales (26-28).

Deprescripcién y seguimiento
interdisciplinario

El proceso de prescripcion y deprescripcion es dina-
mico a lo largo de la evoluciéon de una enfermedad
que suele requerir ajustes constantes. La aplicacion
de herramientas y criterios de deprescripcion com-
plementarios, asi como el sequimiento y la monito-
rizacion de recaidas posdeprescripcion, son compo-
nentes valiosos en el enfoque de atencion centrado
en el paciente que debe aplicarse en el anciano con
demencia (9-10, 24); sin embargo, la deprescripcioén
de farmacos en demencia avanzada no solo depende
del estadio de la demencia, sino también del resul-
tado de su valoracién interdisciplinaria, en la cual se
consideren las comorbilidades, el soporte familiar y
la calidad del cuidado recibido por el adulto mayor,
incluyendo a familiares y cuidadores en procesos de
tomas de decisiones (9, 16, 29).

Las intervenciones no farmacolégicas son indis-
pensables para mejorar la cognicién, los sintomas,
el bienestar del paciente y su entorno; por ello, in-
cluir la terapia de estimulacion cognitiva (grupal o
individual), participar de organizaciones amigables
para pacientes con demencia y sus cuidadores, te-
ner herramientas para gestionar la prestacion de
servicios, médicos y sociales, hace parte indispen-
sable durante cada etapa de la demencia, incluyendo
las avanzadas, donde se implementa la deprescrip-
cién (30-31). Incluso en estadios iniciales se debe
buscar el control de factores de riesgo, mediante
actividad fisica (grupal o individual de ejercicio ae-
roébico o entrenamiento de resistencia de intensi-
dad moderada a severa) y estrategias nutricionales
(dieta mediterranea, alto nivel de consumo de aci-
dos grasos mono y poliinsaturados, mayor inges-
ta de frutas y verduras) (30-31). Adicionalmente,
en caso de ser necesario, se requiere de procesos
de rehabilitacién auditiva, visual y optimizacion del
patron de suefio (28-31).

Por otra parte, se recomienda la aplicacién de in-
tervenciones psicoeducativas para cuidadores (edu-
cacion, asesoramiento, mejora de habilidades de
atencion, resolucion de problemas y desarrollo de
estrategias), enfocadas en el desarrollo de estra-
tegias de afrontamiento y resolucién de problemas
(especialmente en el manejo de las emociones) (30-
31). En la figura 1 se identifican retos y puntos cla-
ves para el proceso de deprescripcion en pacientes
con demencia.
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Indicaciones de deprescripcién

Potenciadores cognitivos:
« Criterios de demencia avanzada
+ Preferencias de la familia o cuidador
« Eventos adversos no tolerables
* Falta de adherencia
* Ausencia de indicacion (ej: DFT)

Psicofarmacos:
« Ciclo terapéutico terminado (12 semanas)
« Factores de riesgo adicionales
« Eventos adversos no tolerables

Figura 1. Retos y puntos clave para la deprescripcion en pacientes con demencia

Fuente: elaboracion propia.

Conclusiones

En el adulto mayor con demencia se debe evitar la
futilidad y la medicacion potencialmente inapro-
piada, para lo cual se deben conocer las pautas de
prescripcion y deprescripcion de las medicaciones
utilizadas en el paciente con deterioro cognitivo. La
decision final de deprescripcion debe ser tomada
mediante un enfoque centrado en el paciente adulto
mayor, donde la aplicacion de escalas o criterios de
deprescripcion juega un papel complementario. La
evidencia actual sugiere que para combatir el fen6-
meno de la polifarmacia y reducir la alta prevalencia
de medicacién potencialmente inapropiada y eventos
adversos asociados a la medicacion, se requiere de la
implementacién de programas de educacion médica
continua para estudiantes y profesionales en ejerci-
cio, asi como un mayor nimero de investigaciones,
que sin perder su rigurosidad, se caractericen por un
enfoque practico y sencillo sobre procesos de de-
prescripcion que incluyan pautas de deprescripcion,
seguimiento y desenlaces, tales como frecuencia de
hospitalizacion, carga de los cuidadores, costos fi-
nancieros y calidad de vida.

Acta Neurol Colomb. 2024; 40(2): e1829

El mundo se encuentra enfrentando a la pandemia
ignorada del adulto mayor con demencia, lo cual
hace necesario reflexionar sobre la preparacion de
los servicios de atencién primaria en salud en el
abordaje y gestion del enorme problema de salud
publica que se allega, especialmente en dreas rurales
o dispersas, donde el acceso a medicina especializa-
da es limitado.
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