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ABSTRACT

Introduccién: Se ha sugerido que la actividad fisi-
cay €l gercicio son intervenciones efectivas para
laprevencion y manejo del deterioro cognitivo leve
(DCL) y lademencia, pero no existen guiasinterna-
cionales.

Objetivos. Crear un conjunto de recomendaciones
basadas en laevidenciay en €l consenso de expertos




sobre la prevencion y el mangjo de la actividad fi-
sica (cualquier movimiento corporal producido por
los mUscul 0s esquel éticos que resulta en un gasto de
energia) y el gercicio (un subconjunto de la activi-
dad fisica que es planificado, estructurado y repeti-
tivo), aplicables a una variedad de individuos, de-
sde adultos mayores saludables hasta aquellos con
DCL/demencia.

M étodo: El contenido de las guias fue desarrollado
con la participacion de varias sociedades cientificas
y representantes de sociedades internacionales. Se
realiz6 una busgueda sistematica en bases de datos
multidisciplinarias hasta octubre de 2021. Las re-
comendaciones para la prevencion y el manejo se
desarrollaron de acuerdo con el sistema GRADE y
fueron complementadas por declaraciones de con-
senso de |os paneles de expertos.
Recomendaciones. La actividad fisica puede ser
considerada para la prevencion primaria de la de-
mencia. En personas con DCL, sigue existiendo in-
certidumbre sobre el papel de la actividad fisica en
retrasar la conversion a demencia. Las intervencio-
nes cuerpo-mente tienen lamayor evidencia de apo-
yo. En personas con demenciamoderada, €l g ercicio
puede ser utilizado para estabilizar ladiscapacidad y
la cognicion. Todas estas recomendaci ones se basa-
ron en una evidencia de muy baja/baja certeza.
Conclusiones: Aunque la evidencia cientifica sobre
el papel beneficioso de la actividad fisica y el ejer-
cicio en la preservacion de las funciones cognitivas
en individuos con cognicién normal, DCL o demen-
ciaesincierta, este panel, compuesto por sociedades
cientificas y otros grupos de interés, recomienda su
implementacion debido a sus efectos beneficiosos
sobre casi todas |as facetas de la salud.

Palabras claves. Cognicion, demencia, deterio-
ro cognitivo leve, guias, actividad fisica, gjercicio,
adulto mayor.

INTRODUCCION

En d 2015, se estim6 que existen 47,5 millones de
personas con demencia en todo e mundo, y es pro-
bable que ese nimero alcance los 75,6 millones en
el 2030.[1] Algunas proyecciones estiman que este
nUmero aumentard a 135,46 millones de personas en
el 2050, [1] con aproximadamente 7,7 millones de
casos nuevos de demencia cada afio.[ 1] Las personas
con deterioro cognitivo leve (DCL) tienen un mayor
riesgo de demenciaquelapoblacion genera, y latasa
de progresiéon anual variadel 10% al 15%.[2, 3]

Desafortunadamente, no existen tratamientos de-
finitivos que modifiquen el curso de la demencia,
por lo que investigaciones epidemiol bgicas pueden
destacar objetivos modificables para su prevencion.
[4] Laactividad fisicaes un objetivo prometedor.[ 5]
Se ha estimado que el 3% de los casos de demencia
podrian prevenirse aumentando los niveles de acti-
vidad fisica[6-8] Ademas, un creciente nimero de
estudios resalta laimportancia de la actividad fisica
(es decir, cualquier movimiento corporal producido
por los muscul os esguel éticos que resulte en un ga-
sto de energia) y del gercicio (un subconjunto de
la actividad fisica que es planificado, estructurado y
repetitivo) para prevenir y retrasar 10s procesos pa-
tol6gicosy problemasrel acionados con lademencia.
[9] En este sentido, las personas mayores que son
fisicamente activas tienen més probabilidades de
mantener la cognicion en comparacion con aquellas
gueno lo son.[6] El papel importante de la actividad
fisica también ha sido destacado en personas que ya
viven con demencia. De hecho, €l gercicio contri-
buye a mejorar resultados importantes, como la co-
gnicion.[10] Ademés, laactividad fisicaen general y
las intervenciones basadas en gercicio en particular
podrian ayudar a mejorar |os sintomas conductual es
y psicol6gicos de la demencia (SCPD).[11]

Aunque estos datos son aentadores, no todos los
estudios han mostrado una asociacion independien-
te. De manera similar, la fuerza de la asociacion no
esta clara, y alin se debate la relacion causal entre la
actividad fisica 'y los resultados cognitivos. Cuando
existe evidencia de ensayos clinicos aeatorizados,
los resultados no son consistentes. Por gemplo, un
ensayo reciente a gran escala con personas con de-
menciainformd un empeoramiento en algunos aspec-
tos de lacognicidn tras un gjercicio multicomponente
deintensidad moderada aata.[12] El efecto delaac-
tividad fisica o € gercicio en e deterioro cognitivo
leve (DCL) tampoco esta claro. Algunos estudios han
reportado que laactividad fisicao € gercicio podrian
prevenir latransicion de DCL ademenciay que estas
intervenciones pueden mejorar |os resultados cogniti-
VOS 'y no cognitivos en esta poblacion.[13]

Actualmente, no existen guias especificas sobre
actividad fisica o gercicio para la prevencion o €l
manejo de lademenciay el deterioro cognitivo leve
(DCL). Ademas, aunque la evidencia observaciona
generalmente respal da una asociacion entre la acti-
vidad fisica/el gjercicio y los resultados cognitivos,



los estudios de intervencién son menos comunes y
aun no se cuentan con resultados definitivos. Por ul-
timo, la falta de recomendaciones sobre gercicio y
actividad fisica en las guias de demencia representa
otra limitacion relevante. Ante este contexto, nue-
stro objetivo fue desarrollar guias especificas com-
binando la literatura 'y el consenso de expertos so-
bre en el tema, involucrando también a sociedades
cientificas y representantes civiles internacionales,
principalmente europeas.[14]

M étodos

El protocolo fue publicado e 1 de mayo de 2022
en este enlace y esta disponible de forma gratuita
https://www.eugms.org/fileadmin/user _upload/Spe-
cial_Interest Group Documents/Protocol for gui-
delines_phys activity dementia.pdf

Grupo dedesarrollo delas guias

L os detalles de | os participantes, incluidos sus nom-
bres, apellidos y roles, se encuentran en la Tabla
Suplementaria 1.

De forma resumida:

. Se establecié un Comité compuesto por los
presidentes de cada sociedad participante o un re-
presentante designado.

. El presidente de las guias, nombrado por la
Sociedad Europea de Medicina Geriétrica (Verone-
se), revisd y gjusto las preguntas propuestas.

. Se designaron cinco lideres (Solmi, Bruye-
re, Soysal, Pinto, Frederiksen) como responsables
de los temas principales de las directrices. el papel
de la actividad fisica/gjercicio en la prevencion pri-
maria, DCL y lademencia.

. El trabajo se distribuyd en tres grupos. Cada
grupo incluia alos lideres designados, a menos un
representante de cada sociedad involucraday un re-
presentante laico.

. Los lideres, el presidente de las guias 'y un
experto de cada sociedad no previamente involu-
crado en laredaccion del manuscrito discutieron las
recomendaciones durante unareunion en linea (1 de
abril de 2023) y se llegb a un acuerdo mediante di-
scusion. Los votos de los miembros se expresaron
de manera andnima para permitir la libre expresion
de opiniones utilizando un formulario en linea. Se
definié consenso sobre cada pregunta o intervencion
si a menos & 80 % de los miembros del grupo de
trabajo estaban “fuertemente” o “débilmente” afa
vor o0 en contra de una recomendacion. [15]
Development of the questions for guideline:

PICO

Las preguntas PICO (Participantes, Intervencion,
Control, Resultados) se informan completamente,
por cada tema (prevencion, DCL, demencia) en la
Tabla Suplementaria 2. Brevemente, los lideres
de los temas, junto con el Presidente de las Guias
y un experto en metodologia (Quinn), elaboraron
preguntas PICO relevantes (dentro de las tres are-
as de interés), que posteriormente se distribuyeron
entre los lideres y presidentes/representantes de las
sociedades. Las asociaciones de |os representantes
de la poblacién general participaron activamente y
revisaron las tres preguntas PICO. Estos tres grupos
de trabajo se reunieron en linea por separado.

Con respecto a los participantes, categorizamos
tres poblaciones: aguellos no afectados inicialmente
por DCL o demencia, “DCL” y “demencia’. Para
las poblaciones no afectadas por DCL o demencia,
aceptamos cualquier estudio cuyo objetivo fuera
incluir Unicamente a personas sin un diagnostico
cognitivo establecido y donde se tomaran medidas
razonables para garantizar que la poblacion estuvie-
ra libre de personas que vivieran con un sindrome
cognitivo. Aceptamos cualquier método validado de
diagnostico para demencia'y DCL, los cuales po-
drian incluir registros médicos, pruebas cognitivas
comparadas con estdndares predefinidos y diagnoé-
stico clinico utilizando criterios DSM o similares.
Incluimos sindromes cognitivos de cualquier causa,
asi como diagndsticos de enfermedades especificas
como la enfermedad de Alzheimer (EA), y esto se
registré como parte de la extraccién de datos.

Con respecto alaintervencion, se llevé acabo una
reunion técnica en linea para definir actividad fisica
y gercicio con expertos de laEuGMSYy otras socie-
dades. L os expertos indicaron que todos los tipos de
actividad fisicay gercicio debian incluirse en estas
guias. La actividad fisica se definid6 como cualquier
movimiento corporal producido por los muscu-
los esquel éticos que resulte en un gasto energético
[16], mientras que €l gercicio se considerd un sub-
conjunto de la actividad fisica que es planificado,
estructurado y repetitivo, y tiene como objetivo final
o intermedio lame orao mantenimiento de lacondi-
cion fisica [16]. Estas definiciones se realizaron en
concordancia con las indicadas por la Organizacion
Mundial dela Salud [16].

La actividad fisica se clasifico como alta, moderada
o baja seglin la definicidon original reportada en el
estudio; el ejercicio se clasificd en aerdbico, anaero-




bico o mixto, con un detalle adicional en activida-
des como correr, andar en bicicleta, nadar, caminar
a paso ligero, bailar, caminar, flexiones, dominadas,
zancadas, sentadillas, press de banca, entrenamiento
con pesas, entrenamiento funcional, entrenamiento
excéntrico, entrenamiento por intervalos, sprints
y entrenamiento por intervalos de ata intensidad,
segun su natural eza.

Los grupos de trabajo recomendaron seleccionar
como controles en estudios de intervencion a suje-
tos inactivos (atencion habitual, atencion estandar
o lista de espera) y, en estudios observacionales, a
individuos con niveles més bagjos de actividad fisi-
cadel cuartil més bajo disponible. En consecuencia,
se excluyeron |os estudios que incluyeran grupos de
control activos (por ejemplo, intervenciones nuitri-
cionales).

La lista de los resultados més relevantes fue pro-
puesta por los tres grupos de trabajo por separado,
basandose en la literatura y su experiencia clinica.
L os resultados se dividieron luego en primarios o
secundarios segln su importancia, como se detalla
enlaTabla Suplementaria 2. Los grupos de trabajo
calificaron una lista de posibles resultados, y solo
aquellos en los que hubo consenso sobre su impor-
tancia se incluyeron como “primarios’.

Finalmente, respecto al disefio del estudio, utiliza-
mos un enfoque jerarquico que dio prioridad a las
revisiones sistematicas (con o sin meta-anaisis) que
sintetizan ensayos controlados aleatorizados (ECA)
0 ensayos clinicos controlados (ECC). En caso deno
estar disponibles, se utilizaron ECA/ECC individua-
les. Las revisiones sisteméticas sin meta-anélisis se
informaron como hallazgos narrativos. En |os casos
en que no hubiera una revision sistemética dispo-
nible para una de las preguntas de revision, o si las
revisiones sistematicas disponibles tenian mas de 3
anos, realizamos busguedas adicionales de estudios
primarios e integramos posteriormente |os hallazgos
principales.

Estrategia de busqueda

La busgueda de la literatura fue realizada por dos
bibliotecarios expertos segun las pautas prescritas
por The Cochrane Handbook [17], utilizando varias
bases de datos (MEDLINE, Embase, The Cochra-
ne Library, Epistemonikos) interrogadas a través de
Ovid, desde €l inicio de las bases de datos hasta el
9 de octubre de 2021. La Tabla Suplementaria 3 in-

forma sobre la estrategia de busqueda propuesta en
Medline. Posteriormente, la blsgueda se adapté a
las otras bases de datos.

Seleccion de estudios

Los estudios identificados fueron evaluados por
dos personas, de manera independiente, utilizando
COVIDENCE (https://www.covidence.org/) me-
diante un enfoque de dos pasos, con una primera
evaluacion a nivel de titulo y resumen, seguida de
un segundo paso en & que se evaluaron los textos
completos de los estudios identificados. Cualquier
conflicto fue resuelto por uno de los dos lideres del
grupo. Cuando mas de una revision sistematica/me-
ta-andlisis evalud el mismo resultado en la misma
poblacion, solo seincluyd la que contaba con el ma-
yor nimero de estudios.

Extraccién de datos

L os datos de |os estudios incluidos fueron extraidos
por un miembro de cada uno de los tres equipos,
revisados por otro miembro independiente, en una
hoja de calculo de Microsoft Excel piloteada. La
hoja de Excel fue inicialmente piloteada de manera
doble ciega, utilizando un meta-andlisis elegible.
La extraccion de datos se reaiz6 mediante un en-
fogque de dos pasos. Primero, a nivel de la revision
sisteméticalmeta-andlisis, se extrajeron los tamafios
delosefectos reportadosy €l nimero de estudiosin-
cluidos; segundo, anivel de estudio individual, con-
siderando los resultados de los estudios evaluados
en las revisiones sistematicas y meta-andlisis. Para
cadarevision sisteméticay meta-andlisis, se extraje-
ron: el nimero de estudios, el nUmero de participan-
tes en cada grupo, las caracteristicas demograficas
de los participantes, la duracién del seguimiento,
los detalles de la intervencion de actividad fisica/
giercicio (en términos de tipo, frecuencia, intensi-
dad, motivacion, persona responsable de impartir la
intervencion), tamafio del efecto de los resultados
deinterés. También se extrajeron datos rel acionados
con laevaluacion de la calidad de los datos.

Riesgo de sesgo

Dos evaluadores valoraron € riesgo de sesgo de
las revisiones sisteméticas y meta-andlisis inclui-
dos utilizando ROBIS (Herramienta de Evaluacion
de Riesgo de Sesgo para Revisiones Sisteméticas)
[18]. ROBIS incluye cuatro dominios diferentes:
dominio 1, criterios de elegibilidad de |os estudios;
dominio 2, identificacién y seleccion de estudios;



dominio 3, recopilacion de datosy evaluacion delos
estudios, dominio 4, sintesis y hallazgos. Para los
ECA y ECC individuales, utilizamos la herramienta
de riesgo de sesgo de Cochrane para ensayos ale-
atorizados (RoB) [17]; la Newcastle Ottawa Scale
(NOS) [19] se utiliz6 para evaluar la calidad de los
estudios observacionales. EI ROBIS para las revi-
siones sistematicas y meta-analisis elegibles se in-
forma graficamente en la Figura Suplementaria 1.
Dado que varias revisiones sistematicas incluyeron
datos tanto para DCL como para demencia, fueron
evaluadas juntas.

Sintesisde datosy evaluacion de la evidencia
Para cada meta-andlisis, estimamos el tamafio del
efecto resumen y su intervalo de confianza (IC) del
95 % utilizando efectos aleatorios, con e método
de DerSirmonian-Leird [20]. La inconsistencia en-
tre estudios se estimé con lamétrical2, con valores
>50 % indicativos de alta heterogeneidad [21]. To-
dos los andlisis estadisticos se realizaron en Stata,
version 14.0 (StataCorp).

Evaluacion delacalidad delaevidenciay formu-
lacion de recomendaciones

La evidencia de los meta-andlisis fue evaluada uti-
lizando la evaluacion GRADE (Grading of Recom-
mendations, Assessment, Development and Eva
luation). EI marco GRADE toma en cuenta varios
dominios importantes en la certeza de la evidencia,
incluyendo el disefio del estudio, el riesgo de se-
sgo, lainconsistencia, laindirectez, laimprecisiony
otros aspectos, como €l sesgo de publicacién [22].
La evauacion GRADE fue realizada por tres inve-
stigadores (Demurtas, Veronese, Pinto) y verificada
y corregida, si era necesario, por dos mas (Solmi,
Quinn). La Tabla Suplementaria 4 informa sobre
los criterios utilizados para cada dominio en lare-
alizacion de la evaluacion GRADE. La certeza de
la evidencia se reporté como: muy baja (es proba-
ble que e efecto rea sea marcadamente diferente
del efecto estimado), baja (el efecto real podria ser
marcadamente diferente del efecto estimado), mo-
derada (el efecto real probablemente esté cerca del
efecto estimado) o alta (hay mucha confianza de que
el efecto real essimilar al efecto estimado) [22]. Los
resultados del andlisis de datos fueron importados
en la herramienta GRADEpro Guideline Develop-
ment Tool (McMaster University, 2015; desarrolla-
da por Evidence Prime, Inc.) y las “ Recomendacio-
nes basadas en evidencia’ se formularon siguiendo

la metodologia GRADE. La direccion, la fortaleza
y la formulacion de las recomendaciones fueron
determinadas segun los perfiles de evidencia GRA-
DE. La calidad de la evidencia fue clasificada segin
GRADE, desde muy baja hasta alta; la fortaleza de
larecomendacion se baso en laliteraturay enlaopi-
nion de los expertos que apoyaron la sentencia, cla-
sificada de fuerte a débil [23].

Finalmente, se agregaron Declaraciones de Consen-
so de Expertos siempre que el grupo PICO consi-
derara que no habia suficiente evidencia disponible
para proporcionar Recomendaciones basadas en
evidenciay cuando se necesitara orientacion practi-
caparalaprécticaclinicarutinaria. Las Declaracio-
nes de Consenso de Expertos se basaron en votacion
por parte de todos |os miembros expertos.

Poblacion objetivo

Se involucraron partes interesadas, en términos de
representantes laicos, en € desarrollo de las guias.
Las guias fueron desarrolladas para ser utilizadas
por todos los profesionales de la salud y € cuida
do social (médicos y no médicos) que tratan con
demencia y DCL en su préctica clinica, incluyen-
do especialistas, médicos de familia, lideres/admi-
nistradores clinicos o ingtitucionales, asi como pa-
cientes y sus cuidadores. Estas guias tienen como
objetivo informar las decisiones clinicas, politicas
y los estandares de atencién, particularmente desde
una perspectiva de salud publica.

Revision internay externa

Los borradores fueron revisados por expertos en
metodol ogiay temas dentro del grupo que no habian
estado involucrados en los andlisis primarios, en
una etapa de revision interna, durante dos rondas.
Larevision externafue garantizada por los revisores
de la European Geriatric Medicine y los expertos
de la European Academy of Neurology, quienes no
estuvieron involucrados en la preparacion del ma-
nuscrito.




RESULTADOS
1. Topico uno: prevencion
Pregunta PICO: En personas sin demencia o
DCL, ¢pueden la actividad fisica y/o € gercicio
retrasar la aparicion de demenciay/o DCL?

1.1 Andlisisdela evidencia actual

En esta pregunta, se abordé la actividad fisica/gjer-
cicio como medida preventiva para la demencia o
el deterioro cognitivo leve (DCL). Prevenir la de-
mencia en personas que aln no estan afectadas por
esta condicién es una prioridad en salud publica. Un
consenso de expertos, por g emplo, ha sugerido que
las clinicas de memoria de segunda generacion (Ser-
vicios de Salud Cerebral) deben centrarse no solo en
el manejo de personas con demencia, sino también
en laprevencion éticay basada en laevidenciade la
demencia en individuos en riesgo.[24] En este con-
texto, se recomendo firmemente la actividad fisica
y un programa estructurado de gercicio paralapre-
vencién de lademencia.[24]

En estas guias, para e tema de la prevencion, se
considerd la incidencia de la demencia (de mane-
ra general o especifica) como el principal resulta-
do. Encontramos una revision sistematica, de bue-
na calidad segin ROBIS, con un meta-andisis de
49 estudios de cohorte observacionales y un total
de 257,983 participantes libres de demencia o DCL
a inicio del estudio. [25] Este trabajo, de manera
general, informd [25] que niveles més altos de acti-
vidad fisica reportada por los propios participantes
se asociaron con un riesgo significativamente menor
de cualquier tipo de demencia, enfermedad de Al-
zheimer (EA) o demencia vascular, con un gradien-
te dosis-respuesta. Sin embargo, se deben reconocer
como limitacionesimportantes|abgjacalidad delos
estudios incluidos, la alta heterogeneidad, y la pre-
sencia de sesgo de publicacion. [25]

En cuanto al gercicio, encontramos solo un ensa
yo controlado aleatorizado (ECA) que abordaba los
resultados de interés, con un bajo riesgo de sesgo
segun la herramienta RoB de Cochrane. [26] En €
contexto del estudio Lifestyle Interventions and In-
dependence for Elders (LIFE), que incluy6 a 1635
participantes de la comunidad sin evidencia de tra-
stornos cognitivos al inicio, un programa de activi-
dad fisica de intensidad moderada, comparado con
un programa de educacién para la salud, no resul-
t6 en una menor incidencia de deterioro cognitivo

leve (DCL) o demencia durante un seguimiento de
24 meses. [26] Este resultado era de alguna manera
esperado porgue, como |o mencionaron los mismos
autores, laincidenciade DCL y demencia eran solo
resultados terciarios, por 1o que probablemente el
estudio no tenia la potencia estadistica suficiente
para investigar estos parametros especificos. Aun-
que el ensayo no sugirié un efecto beneficioso del
giercicio frente ala educacion parala salud, tampo-
co hubo indicios de ningun dafio.

1.2 Recomendaciones

En personas sin evidencia de demencia o deterioro
cognitivo leve (DCL), laactividad fisica puede con-
siderarse para la prevencion primaria de la demen-
cia, laenfermedad deAlzheimer (EA) o lademencia
vascular.

En participantes sin demencia o DCL, €l gercicio
podria no ser megjor que la educacién sanitaria para
la prevencion primaria de lademenciay el DCL.

Calidad de laevidencia:

Muy baja [0 paralaactividad fisica;
muy baja [d para el gercicio
Strength of recommendation:
Fuerte a favor de la intervencion 11
paralaactivi dad fisica;

fuerte a favor de la intervencion 11
parael gercicio.

1.3 Informacion adicional/resultados secundarios
Ningun estudio cumplio con los criterios de el egibi-
lidad paralos resultados secundarios, es decir, even-
tos adversos (totales y especificos) y medidas de
seguridad, tasa de abandono, discapacidad en AVD
(actividades de la vida diaria)/AIVD (actividades
instrumentales de lavida diaria): dominios globales
y especificos de la cognicidn (i.e., atencion, funcion
gjecutiva, memoria, velocidad motora y lenguaje),
o calidad de vida, no incluidos como resultados pri-
marios.

1.4 Declaracion del consenso de expertos

El 100% de los expertos estuvo de acuerdo en que
la actividad fisica podria retrasar €l inicio de la de-
mencia (de cualquier causa y causas especificas),
aungue la evidencia es incierta, y que la actividad
fisica deberia ser considerada parte de unainterven-
cién multicomponente. El 100% coincidio en que
el gercicio por si solo podria no ser megjor que la
educacion sanitaria para la prevencion primaria de



la demenciay € DCL. Sin embargo, ambas inter-
venciones podrian ser complementarias.

1.5 Futurasdirecciones de investigacion

. Se necesitan ensayos controlados aleatori-
zados (ECA) con poder estadistico adecuado eva-
luando €l efecto del gercicioy laactividad fisicaen
la prevencion primaria del DCL y la demencia, asi
como para mejorar 1os resultados cognitivos.

. Se necesitan urgentemente estudios que uti-
licen intervenciones integrales multicomponentes
para explorar €l rol delaactividad fisicay el gerci-
cio en e contexto de otros enfoques integrales para
la prevencion primaria de lademenciay e DCL.

. Laimplementacion delaactividad fisicay e
gjercicio en personas libres de demenciay DCL es
importante también desde una perspectiva de salud
publica, incluyendo aspectos econdmicos.
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Tabla 1.7 Efecto del gercicio en laincidencia de
deterioro cognitivo levey demencia.

a. S6lo un estudio con intervalos de confianza

IC: intervalo de confianza; OR: odds ratio
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2. Topico dos: Deterioro cognitivo leve (DCL)
Pregunta PICO: ¢Pueden la actividad fisicay €
gjercicio retrasar la aparicion de demencia en
per sonas con deterioro cognitivo leve (DCL)?

2.1 Andlisisdela evidencia actual

El DCL (deterioro cognitivo leve) podria ser una
ventana temprana de tratamiento con el objetivo de
prevenir o retrasar la aparicion de demencia. [27]
Evidencia epidemioldgica contradictoria respalda
la idea de que €l DCL podria considerarse un po-
tencial factor de riesgo para demencia, dado que
se estima que la tasa de conversion a demencia en
la poblacion con DCL es del 10-15% por afio [28],
comparado con el 1-2% en personas sin DCL. [29]
Lainactividad fisica pareceria ser un factor de rie-
sgo independiente para la conversion de DCL a de-
mencia [30], aunque su papel aln es ampliamente
debatido. Algunos autores han propuesto un efecto
positivo del gercicio para retrasar la aparicion de
demencia en personas con DCL. [31, 32]

La Tabla Suplementaria 2 incluye todos los re-
sultados considerados para las preguntas PICO. En
estas guias, no pudimos encontrar revisiones si-
steméticas de alta calidad que incluyeran ensayos o
evidencia de ensayos clinicos aleatorizados (ECA)
0 no aleatorizados capaces de indicar que la activi-
dad fisicao € gercicio podrian retrasar la aparicion
de demencia en personas con DCL, considerado
nuestro resultado primario. Encontramos un Unico
estudio observacional que siguié a 247,149 perso-
nas con DCL en Corea. [33] En comparacion con
las personas que nunca reportaron actividad fisica,
el “mantenimiento” de la actividad fisica durante
los seis afnos arededor del diagnéstico de DCL se
asocio con un riesgo significativamente menor de
conversion de DCL a demencia. [33] Asimismo,
aguellos que iniciaron actividad fisica después del
diagnostico de DCL también presentaron un riesgo
significativamente menor de conversion en compa-
racion con aquellos que nunca practicaron actividad
fisica. [33]

En cuanto a los resultados secundarios, encontra-
mos unarevision general sobre el temadel gjercicio
en el DCL para mejorar los resultados cognitivos,
gue incluyd ensayos clinicos aeatorizados (ECA)
[34], ahadiendo |a evaluacion GRADE incluso para
los resultados no estadisticamente significativos. La
revision general contiene cinco revisiones sistemati-

cas con meta-analisis sobre e impacto de la activi-
dad fisicalgjercicio en e DCL sobre los resultados
cognitivos. [35-39] De estos cinco meta-analisis,
solo uno [36] fue clasificado con bajo riesgo de se-
sgo segun el ROBIS, mientras que |os otros cuatro
presentaron un alto riesgo de sesgo. Lainformacion
limitada sobre los criterios de elegibilidad y laiden-
tificacion de los estudios fue la principal razon del
alto riesgo de sesgo en los metandlisis sobre este
tema. El equipo no pudo encontrar ningun estudio
nuevo que pudiera aportar hallazgos adicionales a
los meta-analisis realizados hace més de tres afios.

En general, las intervenciones con gjercicios fueron
altamente heterogéneas en cuanto al tipo, frecuen-
cia, duracion e intensidad en los estudios incluidos.
En relacion con las intervenciones mente-cuerpo
(es decir, un tipo de intervencién que incluye una
perspectiva de salud mental, como Tai Chi y yoga)
[40] (frecuenciamedia: 3 veces/semana; sesionesde
30 a 90 minutos cada una, principalmente en gru-
po), observamos un pequefio efecto sobre la cogni-
cion global (DME=0.36; 1C95%: 0.20-0.52; baja
certeza), la memoria a corto plazo (DME=0.74;
IC95%: 0.57-0.91; baja certeza), la funcién gecuti-
va(DME=-0.42; IC95%: 0.63-0.21; bgjacerteza), la
funcién gjecutivavisoespacial (DME=0.36; | C95%:
0.07-0.64; baja certeza) y la atencién (DME= 0.39;
IC95%: 0.07-0.72; baja certeza). En particular, el
Tai Chi fue capaz de mantener estable la memoria
a corto plazo en comparacién con € grupo control
(DME=0.77; 1C95%: 0.45-1.09; muy baja certeza).
El entrenamiento de resistencia (frecuencia media:
2 veces/semana; duracion media de las sesiones:
60 minutos) tuvo un gran efecto sobre la cognicién
global (DME= 0.80; 1C95%: 0.29-1.31; muy baa
certeza).

Ademés, pareceriaser queotro tipo degjercicio, i.e.,
el gercicio mixto aerdbico y anaerdbico, fue capaz
de afectar la cognicién global (DME=0.30; | C95%:
0.11-0.49; certeza moderada), pero no logré modi-
ficar algunos dominios cognitivos especificos como
la atencidn, medida con la prueba de Stroop, la me-
moriainmediata, la memoria de trabajo o la memo-
ria diferida (alta certeza de evidencia segin GRA-
DE para todos estos dominios). De manera similar,
el gercicio aerébico no afectd sustancialmente la
memoriainmediata (certeza moderada de evidencia
segiin GRADE), lafuncién g ecutiva (certeza mode-
rada de evidencia), la atencion (ata certeza de evi-



dencia) ni la fluidez verbal (alta certeza de eviden-
cia), aungue mantuvo estable la memoria diferida
(DME=0.26; 1C95%: 0.06-0.46; certeza moderada
de evidencia).

2.2 Recomendaciones

En personas con DCL persiste la incertidumbre so-
bre el papel delaactividad fisicay €l gercicio para
retrasar la conversion a demencia.

Calidad de laevidencia

Muy baja 0 paralaactividad fisica;
muy baja [0 parael gercicio
Fortaleza de la recomendacion:
Fuerte a favor de la intervencion 11
paralaactividad fisica;

fuerte a favor de la intervencion 11
parael gercicio.

2.3 Informacion adicional

En personas con deterioro cognitivo leve (DCL), la
actividad fisica/ejercicio mixto no cambio significa-
tivamente los puntgjes de lasAlVD en comparacion
con la atencion esténdar (alto riesgo de sesgo segun
el ROBIS) [41]. Este efecto era bastante esperado,
ya que e aspecto funcional es uno de los puntos
esenciales para diferenciar a las personas con DCL
de aguellas con demencia[42]. Los estudios inclui-
dos en nuestras guias no reportaron datos sobre cali-
dad de vida o efectos secundarios.

2.4 Declaracion del consenso de expertos

El 100% de |l os expertos estuvo de acuerdo en que la
presencia de DCL no deberia desincentivar el ger-
cicio.

No existe unaformade gercicio que parezca ser su-
perior paraprevenir o retrasar €l deterioro cognitivo
en personas que viven con DCL.

La eleccion del gercicio debe basarse en factores
como lacomorbilidad y la preferencia de la persona
con DCL.

2.5 Futurasdirecciones deinvestigacion

* Senecesitarealizar ensayos controlados aleato-
rizados con poder estadistico adecuado evaluan-
do el efecto del gercicio en personas con dete-
rioro cognitivo leve (DCL) para la prevencién
de la aparicion de demencia, considerando este
el resultado primario.

» Senecesitarealizar ensayos controlados al eato-
rizados con poder estadistico adecuado evaluan-

do el efecto del gercicio en personas con dete-
rioro cognitivo leve (DCL) para la prevencion
de la aparicion de demencia, considerando este
el resultado primario.

Son necesarios estudios sobre el efecto de la
actividad fisicay e gercicio en resultados no
cognitivos en personas con DCL.

Se requieren més estudios sobre el gercicio
aerobico y anaerdbico, ya que laliteratura sobre
estas intervenciones y |os resultados cognitivos
en DCL es contradictoria




cidencia de demencia en personas con deterioro

Tabla 2.6 Efecto de la actividad fisica en la in-
cognitivo leve como linea base
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Abreviaciones: IC: Intervalo de confian-
za; DME: Diferencia media estandarizada;
SD: Standard deviation; TMTB: Trall Ma-
king Test B.

Explicacionesa. No sereunieron uno o mas
de los tres criterios (aleatorizacion, enma-
scaramiento, tasa de abandono>30%) en
>30% delosensayosincluidos; b. 12>=75%
; C. test de Egger (valor p)<0.0001; d. Ta-
mafio total de la muestra < 400 participan-
tes; e. No sereunieron uno o masdelostres
criterios (al eatorizacion, enmascaramiento,
tasa de abandono>30%) en 10-30% de los
ensayosincluidos; f. 2 entre 50 y 75%



Tabla 2.8 Efecto del gjercicioen losresultadosse- 3. TOpico tres. demencia
cundariosen el deterioro cognitivo leve

Resultados principales

No de estudios

Poblacion

Resultad
)

Intervencio
n

en el rendimiento de las ATVD.

En ninguno de los estudios, las IMC fueron superiores a las intervenciones de comparacion activa o de control

Discapaci
dad

DCL

Mixta

Abreviaciones. DCL: Deterioro co-
gnitivo leve; IMC: Intervenciones
multicomponente; AIVD: Activida
desinstrumentales de lavida diaria

Pregunta PICO: ¢Pueden la actividad fisicay el
gjercicio mgorar la cognicién y la discapacidad
en per sonas con demencia?

3.1Andlisisdelaevidencia actual

Encontramos una revision general enfocada en el
tépico del gjercicio en la demencia para mejorar
resultados cognitivos y no cognitivos, que incluia
ensayos controlados a eatorizados (ECA) [34], aha-
diendo la evaluaciéon GRADE incluso para los re-
sultados no estadisticamente significativos. La revi-
sion genera incluiadiez revisiones sisteméticas con
meta-analisis sobre el impacto de laactividad fisica/
gjercicio en lademencia[37, 43-51]. Solo dos meta-
analisis[45, 49] presentaron un bajo riesgo de sesgo
segun la evaluacion de ROBIS.

De manerasimilar alos meta-andlisis sobre el dete-
rioro cognitivo leve (DCL), lainformacion limitada
sobre los criterios de elegibilidad de los estudios y
la identificacion y seleccion de los mismos fueron
los principal es inconvenientes.

El equipo no pudo encontrar nuevos ECA que apor-
taran hallazgos adicionales alos meta-andlisis reali-
zados hace més de tres afios.

En general, en personas con demencia, la actividad
fisicalgjercicio mixto (frecuenciamedia: 2 veces/se-
mana; duracion media de las sesiones: 40 minutos)
fue efectiva para mejorar la cognicién global en ca-
sos moderados de Alzheimer (puntuacién media en
lamini prueba del estado mental, también conocida
como mini-mental, 0o MM SE (por sus siglas en in-
glés; Mini-Mental State Examination)=15.6, rango:
12-24) (DME=1.10; 1C95%: 0.65-1.64; certezamuy
baja segiin GRADE).

Se observo un efecto similar en cualquier tipo de
demencia (MMSE medio de 15.6; rango: 5.8-24;
frecuenciamediadel gercicio: 2 veces/semana; du-
racion media de las sesiones: 140 minutos), usando
la cognicion global como resultado (DME=0.48;
|C95%: 0.22-0.74; baja certeza).

No se observé ningun efecto de la actividad fisical
ejercicio en dominios cognitivos especificos como
laatencion, la funcion gjecutiva, la memoria, lave-
locidad motoray el lenguaje en revisiones sisteméti-
cas que no incluian meta-andlisis.

Ademés, las intervenciones de actividad fisica en
la casa en personas con un grado moderado de de-
mencia (MM SE medio=18, rango: 14-22; frecuen-
cia media del gercicio: 3 veces/semana; duracion
media de las sesiones. 40 minutos) estabilizaron



la discapacidad en actividades de la vida diaria
(DME=0.77; 1C95%: 0.17-1.37; baga certeza de la
evidencia)

3.2 Recomendacion

En personas con demencia moderada, la actividad
fisicalel gercicio podrian considerarse para mante-
ner la cognicion. En personas con demencia mode-
rada, el gjercicio podriaconsiderarse paraestabilizar
la discapacidad en comparacién con € tratamiento
habitual.

Calidad de laevidencia:

Ejercicio: muy baja [0 pararesultados cognitivos;
bagjad [O paradiscapacidad.

Fortaleza de la recomendacion:

Fuerte para la intervencion 11

3.3 Informacién adicional/resultados secundarios
Encontramos algunos datos disponibles paralos re-
sultados secundarios, relevantes desde una perspec-
tivaclinica. En general, la actividad fisica/gjercicio
mejord los sintomas depresivos en personas con
demencia moderada (MMSE medio=17.5, rango:
7.3-23.8) (DME=-0.18; 1C95%: -0.33 a -0.02; cer-
teza moderada de evidencia) y los trastornos de la
conducta asociados a la demencia (SCPD) (MM SE
medio=17.6, rango: 9.7-23.8) (MD=-4.62; 1C95%:
-90.08 a -0.16; certeza muy bagja de evidencia). Es
importante destacar que, en personas con demencia
moderada (MM SE medio=19.8), las intervenciones
de actividad fisica/ejercicio disminuyeron significa-
tivamente € riesgo (RR=0.69; 1C95%: 0.55-0.86)
y € nimero de caidas (MD=-1.06; 1C95%: -1.67 a
-0.46), con una certeza de la evidencia baja a mode-
rada. Por €l contrario, laactividad fisica/lgjercicio no
redujo el riesgo de hospitalizacion o mortalidad, ni
mejoro lacalidad de vida.

En cuanto a los hallazgos presentes en revisiones
sistematicas sin un meta-analisis formal y con bajo
riesgo de sesgo segun el ROBIS, € gjercicio aerdbi-
co mejoré solo algunos resultados cognitivos [52],
mientras que una intervencion de actividad fisical/
gjercicio mixto mejord la funcion gecutiva en per-
sonas con Alzheimer en cuatro ECA (bajo riesgo de
sesgo segun la evaluacion del ROBIS) [53]. Tres
revisiones sisteméticas [54-56] (dos con alto riesgo
de sesgo y una con bajo riesgo segun el ROBIS) in-
formaron que la actividad fisica mixtay domicilia-
ria mejord varios resultados cognitivos (globales y

especificos) y no cognitivos (como SCPD, calidad
de vida, discapacidad y pruebas de funcion fisica)
en personas con demencia.

3.4 Declaracién del consenso de expertos

El 86% de los expertos coincidieron en que la acti-
vidad fisicalel g ercicio esimportante paramantener
la reserva cognitiva y la funcion en personas con
demencia. En las personas que viven con demencia,
la actividad fisicalel gercicio puede tener efectos
beneficiosos sobre los sintomas neuropsiquidtricos
no cognitivos, como el estado de animo, pero estos
posibles beneficios deben equilibrarse con los posi-
bles efectos secundarios.

3.5 Futurasdirecciones de investigacion

» Serecomiendala realizacion de estudios explo-
rando el efecto de la actividad fisicay €l gerci-
Cio con personas con demenciaque han sido tra-
dicionalmente excluidas de los ensayos, como
aquellas con formas severas de demencia.

* Se necesitan estudios que incluyan formas me-
nos comunes de demencia, como |la demencia
frontotemporal y la demencia con cuerpos de
Lewy.



BIX[IU EI[SH PEPIAIIIE 3P S0IUAIAIH]) (EDUMUAP U3) (LAY SE] ua peplaedesiq

(E1XjII EJIST] PEPIAIIGE 3P BORUAAIU]) (¥ B] Ua) [Rqofd uogapuEo)

__ ._— ; { U.: : [T A I 1
15 T3] ape “_._a_..:._.
il 1
; inEsany ap Ay
inpsgy | Alegay -

mia el LIFEATR Ry E sajmagand ap ey MDD D) NDEYENJRAT]

{E1|E SEL
LElE
EI[E SRl
L' ]
BI% SE OPUELIOIEA[E
BlvE | (S LLD oLas | sopEjeuod
BN QOO@d | Ima g o8 o BUNEUIN qFHIE BlA2E Op] L3S O SOATEUT] £
{ART0Y 2 U3 ENS] PEPLALIIR 3P SIR0REIAINI) (] AY
[y e
SULEL'D
" e
Bz E0) £
w E1|¥ 51 OpEZLIRI[E
Q eleg as gro O | SOPEOIL0D
3 BN} OO@BE | Awa - ciF £Ek BunFuIN ELI3S O BLI3E ON 4ELI3S ANy N SCABSN il
M (EPXTUN BIIST) PEPIALIIE 3P UOIIERAIANL) (RIAUMUAD 03 ) [egod verauEoy
— _“.ﬁ_."_ﬂ
8 ST 1|
S E B8
o SEL GO} Jugaesrgnd 5
o E}[E ap odsas OpEELIORI|T
M elieq Anpy | spw s ap nyaadsos LOLENS | SOPEOLL
T popy | OO0@ [rrawa| - 165 e auang Bpason | ewasoN | edasAn | An | sodesug | g
g
g
(i
©
™
i
3
T

gnitivosy la discapacidad en la demencia




Certera

Mo de pacientes

=
=
Er
=
=
o
]
=
=
=
=
-
o
=
=
=
=
o
-

A hsasbun

Flntiv

Tratamie

Higsgn

Inconsistenc

RS R

Critica
Muy baja

mds alta)

s alia

{0.03 mis

DME 0.5 8D | @200

bajaa 1.02

Minguna T30 58l

M sein

Muy seria” Mo seria

Enzayos Muy
controlados | serio®
aleatorizado

g

Abreviaciones: IC: Intervalo de confianza; EA: En-
fermedad de Alzheimer; DME: Diferencia media
estandarizada; SD: Standard deviation; AVD: Acti-
vidades de lavidadiaria

Explanations. a. No se reunieron uno o mas de
los tres criterios (aleatorizacion, enmascaramien-
to, tasa de abandono>30%) en >30% de los ensa-
yos incluidos; b. 12>=75%; c. test de Egger (valor
p)<0.0001; d. No se reunieron uno o mas de los tres
criterios (aleatorizacion, enmascaramiento, tasa de
abandono>30%) en 10-30% de los ensayos inclui-
dos; e. 12 entre 50 y 75%.
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cundarios en la demencia

-“h-«wﬂn— [ B3y BIESL) PREPLALDE 3P Eliﬁij BIDUDWMD B] B SEPTED 3 DA

LR gnd 0
(980 2 ap oifsas PEZLIOIEI]E
elieg apqizod | e ccind | quodsip ap eydadeos QUS| SOPEJOILDS
susisodw] |(TOEE| oN (690 WY apg apqruodsip ap apEan g RTEL BLESS O] ELI3S Op) 0 sodesng v
(IEE01 |2 U2 WIS PEPIALIE AP SIUMIBIAIINNT) FIIUDIWIP B] U2 SEPIED ap 0dsary
(zlng
mmE
arpw
elieg s
206} 50
eleq Anpy | wleqg PEFLHRA[R
| sewgy OLRS [ SO0
swepodw | OHOE | 19 AW - pe LiE BUNS LR BLIAS Op BLEAS Op s Angy | Angy | sodesag v
SEIXIW IS PEPIALINE 2P S3UIIUIALN ) (4 IS SIMIEIE §] U3 SONE0]0M50 4 SHENRNPRGD ST
(efoyg
_.um:.-._
e
efieg st
£E0)
eleq gEeEgnd 50
[ HME u_... ﬁ_.m.wut. ﬂmH_ulH_.mu_m
peepol | % f1°0 ap eyaadsos OUSS  | SOPRjOILID
sepodw] | OEHE | IWa - i) LM S g CTVEE RN BLESS Op BLIS Op op s0AESg gl

Aur oo

] |
.'.._ _..1“._.._+
€}
TLTETPRT

opxalamnsy

PEPLALYY

sajuagaed ap oy

(BIXTI ST} PEPIANDE 2P S2UGIUIAINUL) FIDEIWIP B] ua soasaadap sewourg

LY

ARHIEI SN

T BRI

BIMIAPIAT

%%
ap
L} ____._._._.:uu.#_.

LR

%0l
s
J _.._...




(BIXI0 EI]51] PREPIAIIE JP SaUOEIUAAIN) (REIWIP 8] 03] PEPIELIOLY

(Bl SEW
BEOE
elieg seL
£0°0) 50
efieq Anpy | ey sew PEZLIGIED| R
) as s (01135 | SOPE[OIIUOD
suepedw) [ T | AW - a0l ol T AT SEUg BLIE Op BLIIS Of] Anpy | sodesug 3
(EIXIW E2151) PEPIANDE ap sauoRuassau) (vy B ua) soasaidap sewoms
[ERITRTTT
it
B SOuaw
96z Ap)
DY 1
vpEd 50
B dod LERD PEZLINES|R
pElapoly | sowaw | B0l | (%%L°59) Ollas | SOpEONUGa
amuepodur | (O@EEE | P07 690 WU LE106 | (%S HR) FE1/09 BunELpg 25 RIS ON BLI3S ON ON S0ABSU £
(EIX]W BMS]) PEPIALIE 3P SIUOPUIAIINU]) BPDUIBIP B W3 SEPIED 3p 05831y
{eleq
SELL
oF'QE
elig s
L) 50
B eleq PELLIED |
PEtapofy LT GLas | SOpROLU0
aumepodw | O@EEE | 9071 aw - LE] LEI BUNEUIN GFHIE ELD% 0N BLI2S DN ON S0ARSU £

REA]ID )

L

0kl
ik

i[OSy

013947

sajuagaed ap ay

A RREINTHY
(TRITET VRN

EFALIAD 2

(BT EEE TR |

g

Hasa%

ap
LRl

nuasiy

Sk
IS
o L




(XX BMSY PEPIALIIE 2P S2U01U A1) (epuamap 02} enedy

(B1E SEW
Tle
elieg sgw
L&R) 50
efieg Anpy [ eleq il e e
) Sp pOLISS | SOPE]OI0S
aueveduy | OO® |[68EAW| - %< | eunduiy JEHIS BLI2S ON REL2G Anp | sodesugy 3
(EIXI EIE PEPLAIIIE JP SXOMIUIAINIUL) (RIDEIUEID U3} {105
(B1E SR
f00E
elig sew
9ED) 50
eleq PEZLIOE[E
wleg LTHIT] pOUas | SOPE|ONUOD
awspoduy | OOS@ (9roan| - 50T LOZ eunduiN | eulson | eweson | Buason | Anpy | sodesug | ¢
()XW BT PRPIALIE 3P SIN0IIEIAIIIT) (VIDUIWAP 0] ud) vpampepdsong RDuess v) ap BpIRImngg
{spw 7
B 2041201
tt ap)
MY 1
BPED S
dod (zorl pezLIIEa[R
eleg | sowaw | e gpg) | (%800 pOLI3S | SOPE|0HUOI
awepodun ((COC@d | oz |99 ¥M| SrET | (%EL) 1PEST BLEU BLS5 ON BLI3S DN BLIZS Op Anpy | sodesug o1

__.._."_.._._..“._._..
Epruassugaug | ap LTTREATY |
LEERTE

e gh L TRTRE R R &L | 3 (1] Ejaapng
; ; AWHIED 1 ; ;
¥TALI) PEpIALLYY S opstaaadong | epuapiay

JANEE LN ERCRELE )

sajuagaed ap ay EFALIAD AP BOIIEN A




(EIXTI0 B2IS1) PEPIATIDE 3P S2U013uaA ) (Blduauap ua) upenuidsoy ap vse

(Epe
SELLL OB
u uleg
SELW 77() 50
eleq Anpy | eype sew pEZLIOJE[E
O | aSEE0 SOPR[ONU0D
aquenodwy | (OB I - O8E [o{+Tg BUNEUIR BLIAS ON BLIAS O JeUas ANy | oulg | sodesug v
(EIXII EDISY] PEPIALIDE 3P S2U0DUIALAUL) (EDUILAP U3} RPLA 3P pEPIE])
(#j)e sEW
gl1oe
el seL
F8'0)
eleq Augeaignd 50
wleq ANy | sEw ap ofsas PEZLIOIE| R
O |asggo ap eypadsos SOPE[OAUOD
auenodwy | (T JNCT - i &0l apan g MRS BLIAS Op] METREDS LIag | sodesuy [y
(EpXI E2IS1) PEPIALIIE 3P SaUGuaALNNT) (RDUMNAP U3) pEpaIsuY
(El® 58w
10 ®
elieq sl
£8°0)
eleqg 50
vleq Anpy | sww pEZLIOE| 8
O asren SOPR[OIIL0D
ajuenoedwy | (3B N - ILl Ll BUNFUIR] BAREN BLIAS Of] BLEg jouag | sodesuy [y

i ]
k) hash) siaaalamasy u G RE T
i i PUPIALIYY psdaadmy | maoapiag)
Inposqy | anepy

P T
(RIS EARYELERTT | AF HIasiQ]

B TR TR

0133) sajuagavd ap REALIAD AP BOPNNIRAT




L ertera
Baja

por
cada
1000
(de 48

mendas d

104 miis)

Absalul

1.31)

95/204 |RR 1.05| 16 mas | @@ | Importante

{(32.3%) | (0.85a

-
]
e
=
=
=
-,

[01/204
(33.8%)

Minguna

Imprecisio
Mo seria

Evidencia
indirects
Mo seria

Abreviaciones: IC: Intervalo de confianza, MD:
mean difference; RR: risk ratio, DME: Diferencia
media estandarizada; SD: Standard deviation; EA:
Enfermedad de Alzheimer; SCPD: Sintomas con-
ductuales y psicol6gicos de la demencia
Explanations: a. 12 entre 50 y 75%; b. Tamafio de
muestrainferior a400 participantes; c. test de Egger
(valor p)<0.05; d. No se reunieron uno o méas de los
tres criterios (al eatorizaci 6n, enmascaramiento, tasa
de abandono>30%) en >30% de los ensayos inclu-
idos; e. 12 mayor a 75%; f. No se reunieron uno o
mas de los tres criterios (al eatorizacion, enmascara
miento, tasa de abandono>30%) en 10-30% de los
ensayos incluidos.
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Tabla 3.8 Efecto del gercicio en losresultados se-

cundarios en la demencia: hallazgos narrativos
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DISCUSSION

En estas guias, derivadas de larevision de lalitera-
tura 'y reportadas utilizando €l marco GRADE, asi
como de la discusion entre expertos de las socie-
dades para llegar a un consenso, resumimos la evi-
denciadel efecto delaactividad fisicay €l gercicio
parala prevencion y e manejo del deterioro cogni-
tivo leve (DCL) y la demencia, tal como se presen-
ta en lainfografia (Figura 1). En general, nuestras
directrices recomiendan encarecidamente el uso de
la actividad fisicay €l gercicio parala prevencién
y el mangjo del DCL y la demencia, aunque la evi-
dencia no es concluyente y su calidad es de bagja a
muy baja.

Mecanismos fisiopatolégicos que respaldan los
beneficios de la actividad fisica y el ejercicio en
la cognicién

El hallazgo de algunos efectos positivos de la ac-
tividad fisicay € gercicio en la prevencion y €
manejo de la demencia puede justificarse mediante
varias hipotesis. En primer lugar, niveles més atos
de actividad fisicay gercicio estén asociados con
unamenor incidencia de factores de riesgo comunes
para la demencia, como las enfermedades cardio-
vasculares [57, 58]. Este efecto probablemente se
media a través de la modulacion de algunos facto-
res neurotrdficos (por ejemplo, el factor neurotrd-
fico derivado del cerebro, que podria promover la
supervivencia neuronal en algunas regiones del ce-
rebro, como el hipocampo)[59] y por ladisminucion
de la inflamacién[60] y la resistencia a la insulina
[61]. Ademas, es probable que la actividad fisica
y €l gercicio se asocian con cambios estructurales
y funcionales positivos en e cerebro, como lo de-
muestran algunos estudios que utilizan imagenes de
resonancia magnética funcional, particularmente en
aguellas regiones mas invol ucradas en la cognicion,
como el hipocampo, donde los efectos del gercicio
sobre el volumen del hipocampo fueron modestos,
pero estadisticamente significativos [62]. Aunque el
enfoque principal del trabgjo en la volumetria hu-
mana se ha centrado en gran medida en el hipocam-
po, es probable que niveles mas altos de gjercicio y
actividad fisica puedan mediar la actividad de otras
regiones cerebrales, como la corteza prefrontal y el
grosor cortical, involucradas en la cognicion [63].
Finalmente, la actividad fisicay €l gercicio pueden
afectar positivamente algunos aspectos conductua-
les/socioemocionales, como €l suefio, ladepresiony

la ansiedad, que estan fuertemente asociados con la
demenciay el deterioro cognitivo leve [57].

Los expertos de la junta también plantearon la im-
portante cuestion de los diferentes efectos de la
actividad fisicay el gercicio sobre los resultados
considerados en estas directrices. La posible expli-
cacion de este hallazgo es que la actividad fisica es
un término general que se refiere a cualquier movi-
miento que aumenta el gasto energético, indepen-
dientemente de su intenciéon o intensidad, medido en
estudios observacionales incluidos en este trabajo a
partir de informacién autoinformada (por g emplo,
cuestionarios). En cambio, €l gercicio suele imple-
mentarse en el marco de ensayos clinicos aleatori-
zados (ECA), que son menos numerosos y general-
mente incluyen muestras mucho mas peguefias en
comparacion con las utilizadas en estudios obser-
vacionales [64]. La actividad fisica parece tener un
efecto positivo que, a menudo, no se confirma para
el gercicio, probablemente introduciendo una cue-
stién metodoldgica; es decir, la actividad fisica ha
sido estudiada principal mente en estudios observa-
cionales, que Son Mas propensos a sesgos, mientras
gue €l gercicio ha sido evaluado en ECA que, sin
embargo, probablemente no tuvieron el poder esta-
distico o la duracién suficiente para investigar su
relacién con el DCL y la demencia, particularmente
en términos de prevencion.

Finalmente, tal como se declara en |las recomenda-
ciones dadas por los expertos, e DCL y la demen-
cia son condiciones tipicamente multifactoriales.
Por o tanto, estas condiciones probablemente estan
relacionadas con muiltiples factores de riesgo, ta
les como el tabagquismo, la obesidad, un bajo nivel
de educacion formal, la pérdida auditiva y muchos
otros [4, 65]. En este sentido, la actividad fisicay
el gercicio deberian implementarse junto con otras
intervenciones [66], como una nutricién adecuada
[67], € abandono del tabaquismo y otros factores
[68, 69].

Facilitadoresy barrerasparalaaplicacion
Consideramos que la distribucién e implementacién
de nuestras directrices, basadas en uno de los enfo-
gues no farmacol 6gicos més importantes, es decir, la
actividad fisicalel gercicio, podria contar con varios
facilitadores. Entre ellos, probablemente el masrele-
vante es Alzheimer Europe, una organizacion para-
guas de 41 asociaciones nacionaes de Alzheimer
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provenientes de 37 paises europeos. (https.//www.
alzheimer-europe.org/), asi como una serie de otras
sociedades asociadas que incluyen especialistas en
demencia, geriatria y otras areas. Distribuiremos
estas guias y las enviaremos a | os representantes de
todas las sociedades nacionales que pertenecen a
las sociedades europeas para abarcar a especialistas
meédicosy no médicos en demenciay facilitar laim-
plementacion efectiva de las guias. Las guias seran
traducidas a los idiomas nacionales para facilitar
una mayor difusiéon. En segundo lugar, incluiremos
una infografia y otros soportes graficos que puedan
informar eficazmente a las personas interesadas en
la demencia, evitando el lenguaje cientifico que po-
dria ser desconocido para los no expertos. Ademas,
se ha elaborado un resumen en lenguaje sencillo re-
visado por representantes legos. En tercer lugar, se
realizard una prueba piloto en Italia para identificar
posibles problemas con | as sociedades nacionales de
las disciplinas involucradas y con los representan-
tes. En cuarto lugar, prepararemos varias reuniones,
tanto presenciales como en linea, durante congresos
(internacionales y nacionales) para informar a pro-
fesionales y partes interesadas. Finalmente, planea-
mos actualizar este trabajo en cinco afios, incluyen-
do nuevas preguntas y actualizando la evidencia.

Criterios de monitoreo/auditoria
Monitorearemos la implementacion de las directri-
ces con retroalimentacion regular (una vez a afo)
sobre este proyecto, contactando a los miembros
del comité directivo de | as personas responsables de
este proyecto en cada pais de Europa.

Limitaciones

Nuestro ambicioso intento de crear directrices de
précticaclinicaparalaactividad fisicay €l gercicio
DCL y lademencia, basado en un consenso interna-
cional de expertos, principal mente europeos, y otras
partes interesadas, no estd4 exento de limitaciones.
Aungue creemos que el equipo de expertos involu-
crados cubre muchas de las disciplinas relevantes
en temas cognitivos y actividad fisica/lgjercicio, a-
gunas disciplinas estan ausentes, como los médicos
de atencién primaria o los psicologos. En segundo
lugar, el aporte de los adultos mayores con demen-
cialDCL proviene de representantes legos y no de
personas que viven con estas condiciones. Aunque
nuestro objetivo fue que nuestras recomendaciones
fueran pragmaticas, sencillas de aplicar y adaptables
a las necesidades de |os adultos mayores, no se rea-

liz6 unavalidaciony pruebaformal. En tercer lugar,
investigaciones adicionales en esta area son impor-
tantes no solo para superar algunas debilidades que
encontramos en nuestros andlisis, sino también para
explorar las caracteristicas de la actividad fisica/
gjercicio gque son mas importantes para lograr 1os
beneficios potenciales en el estado cognitivo [70].
Asimismo, seria interesante investigar si algunos
métodos, como la autogestion de la actividad fisica
y €l gercicio [71], pueden destacar mejor laimpor-
tancia de la actividad fisica/lgercicio en esta area.
Finalmente, una parte considerable de los estudios
incluidos present6 una baja calidad metodol 6gica.

Preguntas sin responder

Estas guias indican que varias preguntas aln no han
sido respondidas. En primer lugar, aunque nuestro
protocolo intentd extraer informacion integral, a
menudo encontramos detalles relevantes mal de-
scritos y/o heterogéneos sobre la actividad fisicalel
gjercicio, como € tipo, lafrecuenciao laintensidad;
esto podria limitar la difusion practica de nuestro
trabajo. Debe reconocerse que existe una variacion
individual significativa en la adopcion de la activi-
dad fisicalgjercicio, ya que a menudo son comporta-
mientos detodalavida, y fomentar y mantener estos
como nuevos habitos requiere aprendizaje de exper-
tos en diversos campos (actividad fisica, psicologia,
cambio de conducta), asi como de “expertos por ex-
periencid’, particularmente al considerar a personas
afectadas por DCL o demencia. En segundo lugar,
particularmente para la demencia, no pudimos indi-
car la efectividad de la actividad fisica/el gjercicio
segun la gravedad de la demencia o los subgrupos
patol 6gicos de demencia. En este sentido, las for-
mas menos comunes de demenciao | os estadios mas
leves y més graves de la enfermedad préacticamente
no estan cubiertos por nuestras directrices, 1o cual
indica la necesidad de estudios futuros especifica-
mente dirigidos a estos pacientes. En tercer lugar, €l
potencial preventivo es alto y podria ser ain mayor
en paises de ingresos bagjos y medianos, donde se
concentrara la mayoria de |os casos de demencia en
los proximos afios. Finalmente, a pesar de estar pla-
nificado, no pudimos extraer datos sobre la calidad
de vida, ya que no se incluyé como un resultado en
los estudios sobre DCL 0 demencia.

Comentarios finales
Nuestro consenso acordd respaldar la actividad fisi-
cay €l gercicio en nuestras directrices tras conside-



rar su efecto beneficioso general en la salud global
de nuestra poblacién objetivo, incluyendo la salud
fisicay psicologica. Por lo tanto, incluso ante una
base de evidencia limitada sobre |os efectos cogni-
tivos positivos de la actividad fisicay € gjercicio,
creemos que deben ser recomendados. Esperamos
gue nuestras directrices ayuden no solo alos médi-
cos, sino también atodas |as personas que cuidan de
personas af ectadas por trastornos cognitivos, inclu-
yendo alos cuidadores.
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LEYENDA DE LA FIGURA
Figura 1. Infografia sobre €l efecto de la actividad
fisicay €l gercicio en personas sin deterioro cogni-
tivo, con deterioro cognitivo leve y con demencia.
Creada con Biorender.com y vecteezy.com

Resumen en lenguaje simple para pacientesy cu-
idadores

Se estima que cada tres segundos, una personaen €l
mundo desarrollara demencia. Actualmente, la de-
mencia no se puede tratar con farmacos. Por €llo,
hay un interés creciente en los factores de riesgo
modificables para esta condicion, como la inactivi-
dad fisica. Con estas guias, buscamos ofrecer indi-
caciones practicas paralaprevenciony el manejo de
la demencia, incluso en etapas tempranas como el
deterioro cognitivo leve (DCL), utilizando la activi-
dad fisicay €l gercicio como intervencion.

En general, nuestras guias apoyan laimportancia de
mantener niveles elevados de actividad fisica para
retrasar |a aparicion de lademencia en personas ini-
cialmente libres de esta condicién. Ademés, en pa-
cientes que ya presentan DCL, €l gjercicio puede ser
atil para mantener lafuncion cognitiva. Finalmente,
en personas que ya viven con demencia, el gjercicio
puede ayudar a manejar la cognicion y la discapa
cidad. Sin embargo, necesitamos més estudios para
respaldar mejor estas afirmaciones.

La actividad fisica/el gercicio también se deberian
recomendar debido a sus multiples efectos benefi-
ciosos mas ala de la cognicién, como fue recono-
cido por los expertos involucrados en estas guias.
Nuestras guias sugieren que la actividad fisica/el
gjercicio pueden mejorar aspectos cognitivos en la
demenciay el DCL, y podrian utilizarse parala pre-
vencion de estas condiciones, a menudo asociadas
con una baja calidad de vida y discapacidad. No
obstante, los expertos sugieren que la integracion
con enfoques farmacol6gicos y no farmacol 6gicos
puede aumentar aun mas la eficacia de la actividad
fisicalel gercicio.
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