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PROLOGO

Desde hace muchos afios sabemos que las enferme-
dades cerebrales son las que mas discapacidad pro-
ducen. Hemos visto, en los Ultimos tiempos, coémo con
el aumento de la esperanza de vida las enfermedades
neurolégicas han terminado por afectar a casi la mi-
tad de la poblacién. Desde la dimensién comunitaria,
esto supone una importante carga emocional y la ne-
cesidad de modificar la dindmica social de los nlcleos
personales. Y con una visién pragmaética, el gasto sani-
tario que representa es dificilmente asumible. A dia de
hoy, en paises de nuestro entorno el gasto que gene-
ran las enfermedades del sistema nervioso supera en
conjunto a la suma de las oncolégicas y cardiolégicas.
Esto sefiala la obligacion de analizar la salud cerebraly
su relacién con las enfermedades neuroldgicas, asi co-
mo de luchar por promocionar medidas preventivas y
el desarrollo de nuevos tratamientos que modifiquen
su gran impacto.

Por este motivo, hemos considerado que era abso-
lutamente fundamental realizar un informe que, de
manera cientifica, analizase la relacién entre las en-
fermedades neurolégicas y la salud cerebral. Un infor-
me que no solo estudiase una implicacién directa, si-
no que plantease medidas y propuestas centradas en
salud cerebral para poder modificar activamente esta
situacion. Porque entendemos que la investigacion es
la mejor manera de promover los cambios en el estilo
de vida necesarios para disminuir el riesgo de padecer
una enfermedad neuroldgica, y subrayar la importan-
cia de los factores que lo incrementan.

El concepto de salud cerebral debe entenderse de una
manera amplia, incluyendo las enfermedades neuro-
l6gicas, pero también la salud mental y la salud vascu-
lar. En el siglo XXI no tiene sentido la dicotomia clasica
que las separa, cuando conocemos la marcada inte-
rrelacion entre todos los factores que definen las en-

fermedades cerebrales. Por ejemplo, la implicacién de
carga vascular en las demencias, o los sintomas neu-
rolégicos de la esfera emocional en la mayoria de las
enfermedades. Esta realidad cambia incluso la mane-
ra en la que debemos valorar a las personas que pade-
cen trastornos neurolégicos, pues debemos modificar
también nuestra manera de valorar la discapacidad
asociada.

Nuestra implicacién en la salud cerebral parte de los
avances cientificos que han mostrado la importancia
de nuestra dieta mediterranea, del ejercicio fisico, de
evitar el consumo de sustancias toxicas, de la conta-
minacién y del suefio. Asimismo, de entender lo esen-
cial que es la socializacién, como desgraciadamente
experimentamos en la pasada pandemia, y el impacto
de aspectos socioeconémicos que implican un mayor
riesgo. Sirva de ejemplo cdmo la educacidn resulta
fundamental para la reserva neuronal, o la importan-
cia dereducir el riesgo de traumatismos cerebrales en
el deporte.

Como vemos, muchos de estos factores son modifica-
bles, y es nuestra obligaciéon como sociedad, en todos
sus estamentos —politicos, mediaticos, cientificos, do-
centes...— transmitir unos valores que modifiquen el
futuro. Mejorar la salud cerebral es sinénimo de conse-
guir un mundo mejor, mas justo, eficiente y consciente.

Luchemos por ello: es una necesidad.

Jesls Porta Etessam
Presidente de la Sociedad Espafiola de Neurologia
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CAPITULO 1

Salud cerebral ;como la definimos?

I. DEFINIR LA SALUD

1. SALUD CEREBRAL

El concepto de salud, al igual que el de enferme-
dad, ha ido evolucionando a lo largo de la historia,
haciéndose cada vez més complejo y alejdndose del
simplismo de definir la salud como la ausencia de
enfermedad.

En el diccionario de la Real Academia Espafiola se
aceptan para definir la salud, en el &mbito sanitario
que nos ocupa, dos acepciones. La primera de ellas,
«estado en que el ser organico ejerce normalmente
todas sus funciones» podria responder a este con-
cepto de normal-anormal, o sano-enfermo, pero en
la segunda ya se refleja un concepto de salud como
un continuo, lejos de la variable dicotémica salud-en-
fermedad. Asi, define la salud como «condicién fisica
y psiquica en que se encuentra un organismo en un
momento determinado»'.

A pesar de no haberse modificado desde 1948, mas
actual es el concepto de salud de la Organizacién
Mundial de la Salud (OMS), que en su Carta Magna
define la salud en términos afirmativos o positivos,
como «estado de completo bienestar fisico, mental y
social, y no solamente la ausencia de afecciones o en-
fermedades» y donde se afiade que «el goce del gra-
do maximo de salud que se pueda lograr es uno de
los derechos fundamentales de todo ser humano sin
distincién de raza, religion, ideologia politica o condi-
cién econdmica o social». Con esto, la OMS introduce
un concepto no solo biolégico del término, sino tam-
bién psicoldgico y social®.

Ahondando en este concepto bio-psico-social de salud
e interpretandolo como un continuo, desde la propia
OMS, en los afios 80 se tomd conciencia de la necesi-
dad de promocionar la salud, entendiendo la promo-
cién como el proceso que permite a las personas au-
mentar el control sobre su salud y sus determinantes.
De aqui surgi6 la Carta de Ottawa para la Promocidn
de la Salud durante la Primera Conferencia Internacio-
nal para la Promocién de la Salud, que establecia unos
requisitos previos para la salud, que incluyen la paz,
adecuados recursos alimenticios y econémicos, la vi-
vienda, un ecosistema estable, un uso sostenible de
los recursos y la equidad y justicia social®.

Al igual que ocurre con el concepto general de salud,
la salud cerebral es un concepto complejo que no tie-
ne una definicién universal, si bien algunas organiza-
ciones han tratado de aportar la suya propia. Si que se
reconoce un consenso en evitar una definicién dicoté-
mica, que lo reduzca a cerebro sano o enfermo y que
implica una idea de adquirir un maximo dentro de un
continuo.

Asi, por ejemplo, la American Heart Association/Ame-
rican Stroke Association (AHA/ASA) ha definido la sa-
lud cerebral 6ptima, dando un gran peso a la ausencia
de enfermedad, como «los niveles promedio de ren-
dimiento entre todas las personas de una edad deter-
minada que no padecen enfermedades conocidas del
cerebro u otros sistemas organicos, en términos de de-
terioro funcional o de idoneidad para realizar todas las
actividades que desean»*.

La OMS prefiere definir la salud cerebral, obviando la
presencia o ausencia de enfermedad, como «el estado
del funcionamiento del cerebro en los dominios cog-
nitivo, sensorial, socioemocional, conductual y motor,
que permite a una persona desarrollar todo su poten-
cial a lo largo de su vida, independientemente de la
presencia o ausencia de trastornos»°.

En cualquier caso, parece existir un consenso en que la
salud cerebral consiste en optimizar el funcionamiento
del cerebro sobre un potencial de base, influido por la
presencia de enfermedades, tanto del sistema nervio-
so como de otros sistemas, y por el proceso natural de
envejecimiento, con un objetivo funcional: permitirnos
desarrollar una serie de tareas que acabaran determi-
nando nuestra cantidad y, especialmente, nuestra ca-
lidad de vida, permitiéndonos una independencia fun-
cional incluso en etapas avanzadas de la misma.

I1l. SALUD CEREBRAL Y
ENFERMEDADES NEUROLOGICAS

A nivel mundial y tomadas en conjunto, las enferme-
dades que afectan al sistema nervioso representan la
principal causa de afios de vida ajustados a discapaci-
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dady una de las principales causas de mortalidad en di-
ferentes estudios llevados a cabo sobre carga de enfer-
medad. Claramente existe una relacién entre la pérdida
de salud y alteracién de la funcién cerebral que gene-
ra muerte y discapacidad, por lo que se necesitan estra-
tegias eficaces de prevencién, tratamiento y rehabilita-
cion de los trastornos que afectan al sistema nervioso
para evitarlo®’. El mecanismo por el que las enfermeda-
des neuroldgicas alteran la funcidn cerebral permitiria
clasificarlas en tres grupos:

= Dafio estructural, como el que se produce en enferme-
dades cerebrovasculares, tumores cerebrales, menin-
gitis o traumatismos.

= Daiio funcional, en enfermedades que afectan a las
redes o comunicaciones cerebrales como las enfer-
medades neurodegenerativas, entre ellas la enfer-
medad de Parkinson, enfermedad de Alzheimer y
otras demencias o enfermedades mentales, inclu-
yendo esquizofrenia, depresion y abuso de alcohol y
otras drogas.

= QOtras enfermedades en que no se detecta dafio fun-
cional ni estructural, como la migrafia o las enferme-
dades del suefio®.

Algunas enfermedades como la epilepsia podrian englo-
bar varios de estos mecanismos.

También pueden afectar a la funcionalidad cerebral di-
versos tratamientos utilizados para el manejo de en-
fermedades neurolégicas, a menudo con patologias
como el dolor neuropético o la epilepsia, donde se re-
quiere abundante polifarmacia que tiene efectos ad-
versos sobre el sistema nervioso central. Se puede
afirmar que las manifestaciones neurolégicas relacio-
nadas con medicamentos, y a menudo con farmacos
utilizados para las propias patologias neurolégicas, es-
tan entre las principales causas de efectos adversos de
medicamentos en ancianos y son fuente de importan-
te disfuncién cerebral®.

IV. PROMOCION DE LA SALUD CEREBRAL

El cerebro humano es fascinante y su salud va mas
alld de detectar y corregir disfunciones en el contex-
to de enfermedades neuroldgicas, de otros sistemas o
de iatrogenia. Optimizar su funcién para conseguir el
maximo dentro del continuo que supone la salud ce-
rebral implicara el conocimiento e implementacién de
una serie de determinantes de salud cerebral que de-
ben incluir los prerrequisitos de salud de la Carta de
Ottawa y otros especificos.

En este camino, en 2017 la AHA/ASA publicé un indice
de siete factores determinantes, que fueron denomi-
nados los AHA’s Life’s Simple 7, para promover la salud
cerebral. Cuatro de ellos estan relacionados con habi-
tos de vida: no fumar, promover la actividad fisica, una
dieta saludable y mantener un indice de masa corporal
por debajo de 25 kg/m?; y tres relacionados con facto-
res de riesgo vascular: presion arterial menor de 120/80
mmHg, colesterol total inferior a 200 mg/dl y glucemia
en ayunas por debajo de 100 mg/d|, ademas de sugerir
laimportancia de las relaciones sociales”.

Los AHA’s Life’s Simple 7 estan muy enfocados en los fac-
tores de riesgo vasculary dejan de lado habitos de vida
que pueden estar mas relacionados con la conservacién
de la funcién cognitiva. Asi, en 2017 surgieron los 9 fac-
tores de riesgo propuestos por la Lancet Commision pa-
ra la prevencién, intervencién y atencién de la demen-
cia, que fueron posteriormente revisados en 2020 para
incrementarse a 12 factores de riesgo modificables que
podrian ser causa de hasta el 40 % de las demencias en
todo el mundo®.

Entre estos factores de riesgo no se incluyen los nive-
les de colesterol y se dividen los 12 determinantes se-
guln la edad de los pacientes. Asi, por debajo de los 45
afos incluyen el nivel educativo. Entre los 45y 65 afos
la obesidad, hipertensién, consumo excesivo de alco-
hol, dafio traumatico cerebraly la pérdida de audicion;
cabe destacar que la mayor carga de enfermedad para
el deterioro cognitivo se asigna a esta Gltima. Por enci-
ma de los 65 afios, tienen incidencia sobre la pérdida
de capacidad cognitiva el tabaquismo, la depresion, el
aislamiento social, el sedentarismo, la polucién am-
biental y la diabetes®.

Por Gltimo, en la Semana del cerebro de 2023 la So-
ciedad Espafiola de Neurologia definié su propio de-
calogo para mantener un cerebro saludable (Figura 1)
teniendo en cuenta los trabajos previamente mencio-
nados y ademds afiadiendo como determinantes de la
salud cerebral aquellas actividades que estimulan la
actividad intelectual (mas alla del nivel educativo), el
suefio de calidad, la eliminacién del estrés y la mode-
racién en el uso de internet, pantallas digitales y redes
sociales™.
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Figura 1. Decalogo de la Sociedad Espafiola de Neurologia para mantener un cerebro saludable

Decalogo para mantener un

cerebro. .
saludable

Realiza actividades
que estimulen la actividad
cerebral y te mantengan
cognitivamente activo como leer,
escribir, participar en juegos de
mesa, realizar actividades
manuales, completar
crucigramas, aprender y
practicar un nuevo idioma,
etc.

SEN

Sociedad Espafiola
‘de Neurologia

Evitael
sobrepeso

forma regular, bien
mediante la practica de algun
deporte o realizando uno
o dos paseos diarios
de al menos
30 minutos.

Evita los toxicos
como el alcohol, el
tabaco, la

contaminacion
ambiental y cualquier
tipo de drogas.

Potencia tus
relaciones sociales
y afectivas evitando la
incomunicacién y el
aislamiento social, pues
son factores de riesgo para
desarrollar deterioro
cognitivoen el
futuro.

Controla otros
factores de riesgo
vascular, como la tension
arterial, ladiabetes o la
hiperglucemia.

La hipertension es el principal
factor de riesgo de
algunas enfermedades
neuroldgicas.

Sigue una
dieta equilibrada evitando
el exceso de grasas animales,
azlcar, sal y alimentos
procesados y ultraprocesados.
Opta por alimentos naturales
y potencia el consumo de frutas,
legumbres y verduras: la dieta
mediterranea es tu
mejor aliada.

Un suefio de calidad
es fundamental para
la salud de tu cerebro.
Trata de dormir unas
8 horas diarias.

[

Ten moderacion
en el uso de Internet,
pantallas digitales y redes
sociales. Su uso excesivo reduce
la capacidad de concentracion,
atencién y aprendizaje y, su
uso nocturno, genera
mavyor dificultad para
conciliar y mantener -
el suefio.

Protege tu cerebro
contra las agresiones
fisicas del exterior mediante

la utilizacion sistematica del
cinturén de seguridad en vehiculos
y del casco en cualquier actividad

que lo requiera (moto, bicicleta,

patinete eléctrico,
actividades laborales,
etc)).

Elimina el estrés en todos los ambitos
de lavida que te sea posible y..

El buen humory la risa fortalecen a tu cerebro.

© 2024 Sociedad Espafiola de Neurologia
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CAPITULO 2

Salud cerebral y enfermedades

cerebrovasculares

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) define la
salud cerebral como la preservacién de la integridad
cerebral para el adecuado funcionamiento del cere-
bro en los dmbitos cognitivo, sensorial, socioemocio-
nal, conductual y motor, que permite a una persona
desarrollar todo su potencial a lo largo de su vida, in-
dependientemente de la presencia o ausencia de en-
fermedad*. Tener salud cerebral supone, por tanto, un
funcionamiento éptimo del cerebro que permita reali-
zar las actividades requeridas en la vida diaria y expe-
rimentar bienestar. Teniendo en cuenta la importancia
dada a este aspecto de la salud individual, la década
actual esta considerada como la de la salud cerebral.

La salud del cerebro, sin embargo, no es invariable, y
su mantenimiento depende de la combinacién de nu-
merosos factores que interaccionan de forma continua
con el propio contexto del individuo, conduciendo a la
adaptacién de la estructura y el funcionamiento del
cerebro a lo largo de la vida. Entre todos estos facto-
res es de especial relevancia, por su prevalencia e in-
cidencia, la enfermedad cerebrovascular (ECV) o ictus.
Actualmente, la ECV constituye la segunda causa de
mortalidad y primera de discapacidad en la edad adul-
ta a nivel mundial. Datos de la OMS demuestran que se
produce un ictus cada 3 segundos, de forma que mas
de 12 millones de personas sufren un ictus cada ano. Si
bien la ECV se relaciona de forma directa con la edad
avanzada, el 62 % de los ictus ocurren ya en personas
de <70 afnos. Ademas, el nimero de personas que su-
fren un ictus se ha duplicado en los Gltimos 30 afios, y
actualmente se estima que una de cada 4 personas su-
frird unictus a lo largo de su vida®.

Por otro lado, desde el punto de vista biolégico, la fun-
cién cerebral 6ptima incluye numerosas actividades
(actividad sinaptica, sintesis de proteinas, transporte
axonal, etc.) que requieren un alto consumo energé-
tico. El suministro de los sustratos energéticos (prin-
cipalmente oxigeno y glucosa), necesario para el fun-
cionamiento cerebral normal, depende directamente
del flujo sanguineo cerebral (FSC). Este a su vez tam-
bién depende de la salud cerebrovascular, de mane-
ra que el aumento de actividad cerebral se acompa-
fia, en condiciones normales, de un aumento de flujo
sanguineo en las areas cerebrales activadas®. La au-

torregulacién cerebrovascular mantiene el FSC relati-
vamente independiente de los cambios en la presion
arterial para proteger al cerebro de fluctuaciones da-
fiinas en la perfusién cerebral, un proceso en que es
fundamental la regulacién del flujo microvascular (mi-
crocirculacién), intimamente relacionado con el fun-
cionamiento adecuado de la denominada unidad neu-
rovascular. Esta unidad estd constituida por células
endoteliales que interactGan con pericitos, astrocitos,
neuronas, células de la microglia y la matriz extracelu-
lar y constituye la base de la barrera hematoencefali-
ca, por lo que ademas de ser fundamental en la regu-
lacidon de la perfusién cerebral, interviene también en
la regulacion del intercambio molecular hacia dentro
y fuera del cerebro®. La alteracion del FSC es la carac-
teristica definitoria de la ECV que, por tanto, conlleva
una alteracién del proceso biolégico fundamental en
el mantenimiento de la salud cerebral tanto en lo que
se refiere al suministro energético como a la lesién se-
cundaria de la unién neurovascular. Esta Gltima, entre
otros efectos, favorece el acimulo de sustancias noci-
vas* como las proteinas B-amiloide y tau relacionadas
con la aparicién de deterioro cognitivo y/o demencia.

La evidencia cientifica demuestra la asociacién direc-
ta entre la exposicion a los denominados factores de
riesgo vascular y el incremento del riesgo de ictus es-
tablecido y demencia, asi como de lesiones cerebro-
vasculares «silentes», que si bien no ocasionan clinica
evidente al inicio de su aparicién, suponen un claro in-
cremento del riesgo tanto de desarrollo de ictus «cli-
nico» como de deterioro cognitivo y/o demencia. La
hipertensién arterial, la diabetes mellitus y la dislipe-
mia, entre otros, producen alteraciones de la estruc-
tura y funcién de los vasos cerebrales, aumentando
la rigidez de la pared arterial, dafiando la autorregu-
lacion del FSCy generando disfuncién endotelial y de
las uniones celulares en la unién neurovascular. Esto
contribuye a la aparicién de lesiones en el parénquima
cerebral en forma de microinfartos, microhemorragias
e hiperintensidades en la sustancia blanca cerebral (lo
que se conoce como enfermedad de pequefio vaso ce-
rebral), asi como al acimulo en el cerebro de las sus-
tancias deletéreas mencionadas anteriormente®®. En
base a esta informacién, algunas definiciones de salud
cerebral hacen énfasis en la necesidad de demostrar
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mediante neuroimagen la ausencia de enfermedad ce-
rebral subclinica, de evaluar la funcién cognitiva ajus-
tada a la edad y al nivel de educacién, e incluso de
demostrar la ausencia de acimulo de moléculas aso-
ciadas a la aparicién de demencia mediante tomogra-
fia por emision de positrones o estudio de liquido cefa-
lorraquideo, para poder hablar de cerebro sano’.

Actualmente se conoce que 10 factores de riesgo vas-
cular modificables (la hipertension arterial, el ratio
apolipoproteina /A1 aumentado, el sedentarismo, la
dieta inadecuada, el ratio cintura-cadera, el consumo
elevado de alcohol, el tabaquismo, la diabetes melli-
tus, determinadas enfermedades cardiacas como la
fibrilacion auricular o el infarto de miocardio, y fac-
tores psicosociales como el estrés y la depresién) ex-
plican el 90 % del riesgo de padecer un ictus®. En ba-
se a este conocimiento podemos afirmar que estamos
en una adecuada posicidn para desarrollar estrategias
preventivas para evitar o reducir el impacto de la ECV
y contribuir asi al mantenimiento de una adecuada sa-
lud cerebral.

La eficacia de las estrategias basadas en la prevencién
de la salud cerebral y cognitiva se ha demostrado en
el ensayo clinico FINGER (Finnish Geriatric Interven-
tion)°, que demostré que una intervenciéon multidomi-
nio con dieta, ejercicio fisico, entrenamiento cogniti-
vo y control del riesgo vascular, mejoré o mantuvo el
funcionamiento cognitivo en la poblacién general de
edad avanzada con riesgo elevado de padecer demen-
cia. Los resultados positivos de este ensayo han dado
lugar a diferentes iniciativas a nivel mundial, como el
estudio FINGERS-WW y el proyecto estadouniden-
se POINTER (Protect Brain Health Through Lifestyle In-
tervention to Reduce Risk)", basadas en la aplicacién
de intervenciones sobre el estilo de vida que actlan
simultdneamente sobre mdltiples factores de riesgo,
con el fin de preservar la salud cerebral. Dichas inter-
venciones estan basadas en 8 recomendaciones (Life’s
Essential 8)** que incluyen:

= Un patrén saludable de suefio que incluya de 7 a 9
horas de suefio diarias. Esta medida se asocia de for-
ma clara con la mejora en el rendimiento cognitivo.

= Dieta sana que incluya una adecuada ingesta protei-
co-caldrica con limitacién de la ingesta de sodio. En
este aspecto destaca la dieta mediterranea, donde
prima la ingesta de verduras, frutas, legumbresy hor-
talizas, dando preponderancia al consumo de pesca-
do sobre la carne.

® Realizar actividad fisica de forma regular que incluya
ejercicios aerdbicos cardiopulmonares y anaerdbi-

cos de desarrollo muscular. Ambos reducen la recu-
rrencia de ictus, mejoran la cognicién y disminuyen
el riesgo de depresion.

® No fumar, y también evitar alcohol, marihuana y
otras drogas de abuso.

= Mantener un peso adecuado.

= Mantener un perfil lipidico adecuado.

m Mantener niveles normales de glucemia.
= Control de niveles de presién arterial.

Ademas de estas intervenciones, es necesario sefalar
el efecto positivo del bienestar psicolégico en el man-
tenimiento de la salud cerebral. Diferentes estudios han
puesto de manifiesto que el optimismo, el propésito en
la vida, el dominio del entorno, la recompensa percibi-
da de los roles sociales y el afrontamiento resiliente, se
asocian con una salud vascular mas favorable?.

Todas estas recomendaciones estan encaminadas di-
recta o indirectamente a mantener la salud del lecho
vascular, y deben ser de aplicacién tanto para dismi-
nuir el riesgo de apariciéon de un primer ictus como
para evitar su recurrencia posterior, dado que la car-
ga lesional en las estructuras cerebrales es también un
factor determinante en el mantenimiento de la salud
cerebral. En efecto, si bien en la fase aguda del ictus
la optimizacién de la salud cerebral pasa por la aplica-
cién de terapias reperfusoras, manejo en unidades de
ictus y abordaje multidisdiplinar para completar el es-
tudio etioldgico e iniciar el proceso de neurorrehabili-
tacion, la prevencion secundaria en las fase subaguda
y crénica incluird la terapia farmacoldgica especifica,
que dependera de la etiologia del evento pero que se-
ra claramente insuficiente si no se realiza un control
estricto de los puntos mencionados anteriormente.
En este sentido, conviene recordar la elevada proba-
bilidad de recurrencia de ictus una vez acontecido el
primer episodio, con porcentajes que van desde de un
7,7 % a los 3 meses hasta casi un 40 % 12 afios después
de haber presentado el evento inicial®.
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CAPITULO 3

Salud cerebral y cefaleas

1. INTRODUCCION

Las cefaleas primarias representan en su conjunto la
patologia neurolégica mas prevalente e incapacitante,
y se asocian con frecuencia a comorbilidad psiquiatri-
ca, lo que influye negativamente en la salud cerebral y
laintegracién social de los pacientes.

Il. COMORBILIDAD PSIQUIATRICA Y CEFALEA

1. Migraia

Se ha demostrado que el paciente con migrafia sufre con
mayor frecuencia alteraciones animicas como ansiedad
y depresién, pero también estrés postraumatico, rasgos
obsesivos, trastornos de la atencién y de la personalidad
0 abuso de sustancias' (Figura 1), especialmente aquellos
pacientes con migrafia crénica. Los estudios existentes
sugieren que la relacién entre la migrafia y los trastornos
psiquiatricos es bidireccional, de modo que cada trastor-
no confiere un mayor riesgo de aparicion del otro y con-
diciona ademas un peor curso evolutivo.

Esta asociacion puede ser mediada por proyecciones
trigémino-vasculares que transmiten los estimulos no-
ciceptivos al hipotalamo y a otras estructuras relacio-
nadas con la respuesta emocional’. Ademas, es amplia-
mente conocida la desregulacién serotoninérgica en el
paciente con migrafia®, tanto durante la crisis como in-
terictalmente. Se ha observado un polimorfismo en el
promotor del gen transportador de serotonina (SER-
TPR) en personas con migrafia y trastornos del esta-
do de animo”. Otro punto importante es que un estrés
permanente, concurrente en muchas ocasiones, puede
modificar la carga alostéstica y favorecer la aparicion de
futuros episodios.

La propia migrafia puede producir irritabilidad, dificul-
tades cognitivas o de concentracién, por lo que el diag-
nostico de la comorbilidad psiquiadtrica muchas veces
es un auténtico desafio; si bien puede ayudar el incidir
en los sintomas emocionales y cognitivos mas propios
del trastorno psiquiatrico como anhedonia, ataques de
panico o pensamientos intrusivos. Existen varias esca-
las utilizadas en nuestras consultas de cefaleas que pue-
den ayudarnos para hacer un primer cribado o ver la

evolucién de esta sintomatologia, como, por ejemplo,
el inventario de Beck, tanto para ansiedad (BAI) como
para depresién (BDI). La presencia de comorbilidad psi-
quiatrica disminuye la adherencia terapéuticay aumen-
ta el riesgo de cefalea por uso excesivo de medicacién.

De los multiples antidepresivos, Ginicamente dos tienen
efecto preventivo demostrado en la migrafia: amitripti-
lina (triciclico) y venlafaxina (antidepresivo dual, al in-
hibir la recaptacion de serotonina y norepinefrina). La
evidencia de eficacia con el resto es escasa y compara-
ble a placebo®. La posibilidad, aunque muy rara, de que
aparezca un sindrome serotoninérgico por la toma con-
junta de triptanes, no debe hacernos cambiar la acti-
tud terapéutica, pero es preciso vigilarlo. Los pacientes
con comorbilidad psiquiatrica, especialmente cuando
es grave, suelen ser excluidos de los ensayos clinicos,
por lo que son los estudios en vida real los que nos sue-
len mostrar que los tratamientos son, al menos, igual
de efectivos en este subgrupo de pacientes. Asi sucedié
con la toxina botulinica® y con los anticuerpos mono-
clonales contra el péptido relacionado con el gen de la
calcitonina (CGRP), demostrandose ademas que la me-
joria de los sintomas depresivos es independiente de la
reduccion de dias de dolor, e incluso puede ser mas pre-
coz'. Las intervenciones conductuales con mayor evi-
dencia en migrafia son entrenamiento de relajacién,
la terapia cognitivo-conductual y la biorretroalimenta-
cion. Estas técnicas, junto con la terapéutica adecua-
da, suponen el mejor abordaje®. Por supuesto, también
se tiene que valorar la derivacion a un especialista en
salud mental, cuando el impacto sea significativo y no
consigamos un buen control, o en los casos de psicopa-
tologia grave. Debido al estigma sobre la salud mental,
no es inhabitual encontrar cierta reticencia al respecto,
por lo que debemos explicarlo adecuadamente al pa-
ciente en el momento de la derivacién.

= Depresion: multiples estudios poblacionales confir-
man que las personas con migrafia tienen al menos
el doble de riesgo de depresién en comparacién con
aquellas sin migraia’, especialmente en mujeres y
en formas crénicas. Sin embargo, no debemos olvi-
dar que también esta presente en aquellos pacien-
tes con baja frecuencia de dias de dolor®. La relacién
entre depresién y migrafia es compleja y deberemos
abordarla desde diferentes perspectivas:
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Figura 1. La migrafia y su relacion con las diferentes comorbilidades psiquiatricas
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Existe un vinculo genético entre migraa y diferen-
tes entidades de la esfera psiquiatrica; de hecho, en
un estudio de gran impacto publicado en Science en
elaiio 2018 se observé que era la patologia neurolé-
gica mas relacionada genéticamente™.

La depresién facilita la cronificacidn de la migrafia.

Puede ser una expresion de la adaptacion de la
persona con migrafia a su propio dolor.

Esta dentro de la esfera sintomatica en las distintas
fases de una crisis. Aqui, por tanto, es una expresion
de la misma y en este caso la mejoria de los sinto-
mas puede ocurrir si mejoramos la propia migrafia.

La relacién ya comentada de algunos de los neu-
ropépticos implicados en la génesis de la migraia
como la serotonina o el CGRP.

Como posible efecto adverso de los tratamientos
utilizados en la consulta, especialmente con flu-
narizina o topiramato.

= Ansiedad: la ansiedad también es muy frecuente y

esté presente, aproximadamente, en la mitad de los
pacientes con migrafia crénica y en un cuarto de los
pacientes con migrafia episédica''. La ansiedad pue-
de ser continua, como una comorbilidad, o estar re-
lacionada con la discapacidad que produce la migra-
fla. También como expresidon del miedo a padecer
una crisis, en forma de ansiedad anticipatoria. A es-
tos casos, ademas, se suma el riesgo del uso exce-
sivo de analgésicos. Menos frecuentemente puede
aparecer como sintoma premonitorio. En ocasiones
la ansiedad es un desencadenante de las crisis, aun-
que con mas frecuencia estas aparecen al relajarse
tras una situacién de excesiva tension.

Trastorno de estrés postraumatico: existen varios
estudios que respaldan el hecho de que experien-
cias traumaticas en la infancia, como son los abusos,
pueden ser un factor de riesgo de desarrollar migra-
fia en un futuro, pudiendo estar justificada su apari-
cién, al menos en parte, por los sintomas depresivos/
animicos asociados. No obstante, también se ha ha-
llado un componente genético asociado™.

Otros trastornos psiquiatricos: los trastornos de
atencidn, obsesivos, los rasgos perfeccionistas, el tras-



torno por uso de sustancias y de la personalidad, se
han estudiado con menos frecuencia, pero a menudo
se presentan con migrafia e incluso pueden relacio-
narse con la respuesta a los distintos tratamientos®.
También se ha demostrado que la migrafia esta gené-
ticamente vinculada al trastorno de hiperactividad*.

2. Cefalea tensional

La ansiedad, la depresién y las alteraciones del suefio
(incluyendo elinsomnio) son mas prevalentes en indivi-
duos con cefalea tensional que en la poblacién general
sin cefalea, asociandose a un aumento de la frecuencia
eintensidad del dolor****. En estudios de base poblacio-
nal se estima que el 9,5 % de los pacientes con cefalea
tensional padece ansiedad y el 4,2 % depresion. Estas
tasas fueron mas altas que las de las personas sin cefa-
lea'’. Cuando se analizan series de pacientes atendidos
en unidades de cefalea, que probablemente estan mas
afectados por la enfermedad, el 52 % padece ansiedad
y el 36 % depresion, y se detecta estrés psicosocial en un
29 % de pacientes®.

Se considera que la comorbilidad psiquiatrica puede fa-
vorecer los mecanismos de sensibilizacion central, alte-
rar los sistemas descendentes de control del dolor y fa-
vorecer la aparicién de contracturas musculares, lo que
hace que los individuos sean mas sensibles al dolor y
tengan mas tendencia a que la cefalea se vuelva créni-
ca'®. Se ha observado también que los pacientes con ce-
falea tensional tienen una menor capacidad de aumen-
tar la serotonina plasmatica en respuesta a estimulos
nociceptivos periféricos, lo que puede predisponer a un
procesamiento disfuncional del dolor*®.

Entre los farmacos mas utilizados para el tratamiento
de la cefalea tensional destacan los antidepresivos, so-
bre todo la amitriptilina y la mirtazapina®®. Otros farma-
cos que han demostrado eficacia incluyen clomiprami-
nay mianserina. Al igual que ocurre con la migrafia, las
terapias de relajacién, la terapia cognitivo-conductual
y la biorretroalimentacién también son eficaces para el
tratamiento de la cefalea tensional®.

3. Cefaleas trigémino-autonomicas

La cefalea en racimos (CR) es el subtipo de cefalea trigé-
mino-autonémica mas frecuente y mejor estudiada. La
comorbilidad mas frecuente entre los pacientes con CR
es psiquiatrica'’ y su presencia se asocia a un mayor re-
traso diagnéstico'®. Se estima que la depresién es entre
3-5 veces mas frecuente en pacientes con CR que en la
poblacién general*®**. La proporcién de pacientes que
padecen comorbilidad psiquiatrica varia mucho depen-
diendo de la cohorte estudiada, de si el paciente esta o
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no en periodo de dolor y de la metodologia empleada
para el diagnoéstico. Asi, en una extensa cohorte que in-
cluyd 825 pacientes las comorbilidades mas frecuentes
fueron depresion en el 19,1 % de casos, los trastornos
de suefio (16,9 %), y la ansiedad en un 12,3 %", Sin em-
bargo, otras series observaron una incidencia de depre-
sién y ansiedad por encima del 35 %'**'. La proporcién
de pacientes con patologia psiquiatrica aumenta en
mujeres, en los pacientes con migrafia comérbida, en
aquellos con formas crénicas o resistentes al tratamien-
to y en las personas en las que predominan las crisis
nocturnas que impiden el descanso'*?!. Se ha observa-
do que los sintomas de ansiedad y depresién y la idea-
cién suicida mejoran significativamente durante los pe-
riodos de remisién de la cefalea’®?'. En relacién con el
tratamiento, los antidepresivos carecen de efecto pre-
ventivo en la CR (a diferencia de la migraiay la cefalea
tensional) y su prescripcién dependera de la situacion
animica del paciente o cuando existen antecedentes de
enfermedad psiquiatrica previa?. El control adecuado
de las crisis nocturnas es clave para mejorar la sintoma-
tologia de ansiedad y depresion**.

4, Otras cefaleas primarias

La cefalea numular, por la evidencia disponible hasta
la fecha, no se asocia a depresion o ansiedad .

La cefalea diaria persistente de nueva aparicién (CDPN)
o de novo, es una cefalea de inicio agudo que a partir
del momento de instauracién se hace diaria y continua
durante un minimo de 3 meses***. Se estima que has-
ta en un 26 % de los pacientes el inicio del dolor coinci-
de con alglin acontecimiento vital estresante, por lo que
no puede excluirse un origen psicogeno®**. Se ha ob-
servado que el 65 % de los pacientes asocia ansiedad, y
el 40 % depresion*. Ademas, algunos estudios han ob-
servado la coexistencia de CPDN con trastornos de so-
matizacion en un 32 % de pacientes, y una percepcion
catastréfica del dolor en el 85 %?. La respuesta al tra-
tamiento de la CPDN es pobre, pero hay pacientes que
responden a antidepresivos y ketamina intravenosa®.

1ll. CEFALEA, DISCAPACIDAD E INTEGRACION SOCIAL

La cefalea es una de las patologias que tienen un mayor
impacto en la calidad de vida de los pacientes a esca-
la global, desde el punto econémico y social, estiman-
dose que mas de un tercio de los pacientes con migra-
fa en Espafia presentan una discapacidad que impacta
negativamente en sus actividades diarias. ElniGmero de
crisis de migrafia mensual y la presencia de ansiedad
o depresién condicionan en gran medida la discapaci-
dad de los pacientes. El impacto de la migrafia va mas



18 |

alla de la pérdida de productividad laboral, pues tam-
bién afecta negativamente a las relaciones con otras
personasy al progreso profesional. En el caso de la CR
también se observa que la enfermedad impacta negati-
vamente en el progreso profesional y social, y una pro-
porcion elevada de pacientes requiere una pensién por
discapacidad. Finalmente, el estigma que todavia pesa
sobre las cefaleas condiciona la integraciéon arménica
de los pacientes en nuestra sociedad.

Conclusiéon

Las cefaleas primarias son las enfermedades neurolé-
gicas mas frecuentes e incapacitantes. Con frecuencia
se asocian a comorbilidad psiquiatrica, lo que retra-
sa su diagnoéstico y tratamiento y contribuye a la cro-
nificacién del dolor. La incapacidad que induce la cefa-
lea, junto con el estigma y la comorbilidad psiquiéatrica,
afectan negativamente a las relaciones personales de
los pacientes, su progreso profesional, y su integracién
social, lo que deteriora su salud cerebral.
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CAPITULO 4

Salud cerebral y esclerosis multiple

I. LA METAFORA DE LOS DOS JARDINES

La metafora de los dos jardines describe dos escenarios
distintos en la misma regién del planeta: el Jardin Verde,
bien cuidado, y el Jardin Marrén, descuidado. El Jardin
Verde ha sido cultivado con esmero, cuenta con un sue-
lo rico en nutrientes, libre de plagas y malezas, y tiene un
sistema de riego eficiente. Este jardin, tras enfrentar una
tormenta, sufre dafios, pero se recupera rapidamente
gracias a sus plantas fuertes y bien nutridas. En contraste,
el Jardin Marrén, con un suelo pobre y lleno de malezas,
plantas desatendidas y un riego inadecuado, sufre grave-
mente tras la tormentay no logra recuperarse.

Esta metafora se aplica al cerebro humano, donde cada
persona posee un «jardin» cerebral que puede enfren-
tar una «tormenta», una enfermedad que le sobrevie-
ne, como la esclerosis multiple (EM). Un cerebro bien
cuidado, representado por el Jardin Verde, tiene una
alta reserva neuronal gracias a un estilo de vida salu-
dable, incluyendo una buena alimentacién, practica
de actividad fisica y cognitiva, y ausencia de comorbili-
dades. Este cerebro esta mejor preparado para resistir
y recuperarse de la enfermedad. Por otro lado, un ce-
rebro descuidado, representado por el Jardin Marrén,
tiene una baja reserva neuronal, pues esta afectado por
un estilo de vida poco saludable y comorbilidades, lo
que dificulta su recuperacién.

Sin embargo, es posible mejorar el estado del Jardin
Marrén mediante cuidados adecuados y habitos de vi-
da saludables que permitan una buena gestién de la
salud general. En este capitulo se ofrecen pautas gene-
rales para conseguir reducir los impactos de la EM mas
alla de los tratamientos farmacolégicos disponibles.

Il. IMPORTANCIA DE LA RESERVA NEURONAL EN LAEM

La reserva neuronal se refiere a la capacidad del ce-
rebro para tolerar cambios patolégicos sin manifes-
tar sintomas clinicos, y se divide en reserva cerebral
(relacionada con la cantidad de neuronas y sinapsis)
y reserva cognitiva (eficiencia funcional y flexibilidad
de las redes neuronales para realizar funciones cogni-
tivas). En homologia con los conceptos de reserva ce-
rebral (estructural) y cognitiva (funcional), la reserva

medular tiene también un papel relevante en la EM, en
intima relacién con la reserva motora. La reserva neu-
ronal es crucial en la EM porque puede influir en la ma-
nera en que los pacientes afrontan los dafios causados
por la enfermedad. Una alta reserva neuronal puede
retrasar la aparicién de sintomas y reducir la progre-
sién de la discapacidad’®. Mientras que los indicado-
res de la reserva premérbida son fijos, la reserva actual
se ve afectada dindmicamente por cambios cerebrales
relacionados con la edad, la progresién de la enfer-
medad neurolégica y comorbilidades de salud, entre
otros factores”.

I1l. FACTORES QUE INFLUYEN EN
LA RESERVA NEURONAL EN LAEM

1. Progresion de la enfermedad y tratamientos mo-
dificadores de la enfermedad (TME)

En el contexto de la EM, la progresion de la enferme-
dad es el principal factor que agota la reserva, por lo
que los TME son cruciales para su preservacion. Estos
farmacos ayudan a mantener el volumen cerebral, re-
duciendo el riesgo de discapacidad®.

2. Factores genéticos

Algunas hipétesis sostienen que hay una contribucién
genética a la reserva cognitiva en humanos, la cual po-
dria ser heredable e influir sobre el funcionamiento
cognitivo, favoreciendo la neurogénesis y sinaptogé-
nesis’. Esto, no obstante, no estd demostrado aln en
el contexto de la EM.

3. Epigenética: factores ambientales y de estilo de
vida

La epigenética puede explicar cémo los habitos de vi-
day el entorno afectan directamente a la salud cerebral
y la progresién de la EM. La epigenética se refiere a los
cambios en la expresidn génica que no implican altera-
ciones en la secuencia del ADN, pero que pueden ser in-
fluenciados por factores ambientales y de estilo de vida.

= Actividad fisica. Los pacientes con EM tienen ma-
yores dificultades para hacer actividad fisica que los



20

| INFORME SOBRE LA RELACION ENTRE LAS ENFERMEDADES NEUROLOGICAS Y LA SALUD CEREBRAL

sujetos sanos (debido a fatiga, movilidad reducida o
intolerancia al calor), pero ensayos controlados han
demostrado que incrementar la actividad fisica me-
joralafatiga, la salud mental, calidad de vida, depre-
sién, cognicion, movilidad y equilibrio, beneficiando
mas a quienes tienen menor condicion fisica inicial®.
Este reconocimiento ha llevado a considerar el ejer-
cicio no solo como tratamiento, sino también como
posible medida preventiva. Un anélisis de la base de
datos EnvIMS indicé que el ejercicio vigoroso esta
inversamente asociado con el riesgo de desarrollar
EM, mientras que el ejercicio ligero no mostré esta
relacién’. Algunos expertos recomiendan al menos
150 minutos de ejercicio semanal para personas con
EM, destacando sus beneficios sobre el sistema ner-
vioso central®.

El ejercicio regular actia promoviendo factores de
crecimiento neuronal como IGF-1 (factor de creci-
miento insulinico tipo 1) y BDNF (factor neurotrofi-
co derivado del cerebro) y aumenta la neuroprotec-
cion, regeneracion y plasticidad, protegiendo contra
el dafio neuronal®’. Ademas, modula factores inmu-
nolégicosy hormonales, reduciendo citoquinas pro-
inflamatorias y promoviendo las antiinflamatorias.
Los corticoides y catecolaminas liberadas durante el
ejercicio pueden mitigar la neuroinflamacién®.

Dieta. Juega un papel importante en la preservacién
de la reserva cerebral, especialmente en el envejeci-
miento y la EM. Aunque la evidencia en EM proviene
de estudios epidemiolégicos y de registros, se reco-
mienda seguir pautas dietéticas generales para la sa-
lud''. Una dieta saludable, como la mediterranea, ri-
ca en frutas, verduras de hoja verde, granos enteros,
pescado, grasas saludables, consumo moderado de
alcoholy reduccién de carne roja/procesada se aso-
cia con una mejor salud cerebral en la EM. Esta die-
ta contiene antioxidantes y acidos grasos omega-3,
que reducen la inflamacién cerebral y promueven la
neuroproteccion, a la vez que mejoran la calidad de
vida y las medidas de discapacidad®’. No esta claro
que la suplementacién de vitamina D reduzca la ac-
tividad de la enfermedad o su progresion®. Es im-
portante destacar la necesidad de consistencia en la
informacién dietética para promover cambios posi-
tivos en el comportamiento de los pacientes®.

Control de factores de riesgo cardiovascular. Las
enfermedades vasculares tienen efectos negativos
en la salud cerebral generaly en la EM, acelerando la
progresion de la discapacidad. Pacientes con una o
mas comorbilidades vasculares en el momento del
diagndstico de EM tienen mayor riesgo de discapa-
cidad para caminar**y aquellos con factores de ries-

go cardiovascular (hipertensién, cardiopatias, taba-
quismo, obesidad, diabetes) presentan mayor carga
lesional y atrofia cerebral®.

Eltabaquismo no solo es un factor de riesgo para de-
sarrollar EM, sino que también empeora la calidad
de vida y la discapacidad®. Un indice de masa cor-
poral elevado se asocia con mayor atrofia cerebral
en cinco afios'’. Ademas, la mortalidad por enferme-
dades cardiovasculares es mayor en pacientes con
EM que en la poblacién general*®.

Los perfiles lipidicos también estan relacionados
con la carga de la enfermedad y la discapacidad en
EM. El colesterol total elevado se asocia con mayor
discapacidad y menor fraccién parenquimal cere-
bral, mientras que niveles altos de HDL se asocian
con menor volumen lesional®. Aunque los ensayos
con estatinas en EM temprana y sindrome clinico
aislado no cumplieron objetivos primarios®, un es-
tudio con dosis altas de simvastatina en EM secun-
daria progresiva mostr6 una reduccion del 43 % en
la atrofia cerebral anual™.

Sueiio. Dormir bien es esencial para la salud cere-
bral pues permite la consolidacion de la memoria
y la reparacién de las células cerebrales. Un sueio
deficiente puede exacerbar la inflamacién y el es-
trés oxidativo en el cerebro, reduciendo su reserva
neuronal. La privacién crénica del suefio empeorala
discapacidad clinica en modelos animales de EM*.
Las personas con EM suelen tener dificultades pa-
ra dormir, lo cual puede afectar la integridad de la
substancia blanca, de forma similar a lo observado
en adultos sanos con falta de suefio®. Promover una
buena higiene del suefio debe ser una de las metas a
alcanzar en pacientes con EM.

Estrés. El estrés cronico puede causar modificacio-
nes que aumentan la vulnerabilidad a la neurodege-
neracion. El cortisol, la hormona del estrés, tiene un
papel fundamental en la regulacién del sistema in-
munitario. Técnicas de manejo del estrés, como la
meditacion y el mindfulness, pueden revertir estos
cambios y promover la salud cerebral reduciendo la
inflamacién y fomentando la neurogénesis®.

= Actividades cognitivas, educacion y estimulacion

mental. El trabajo, la lectura regular, ejercicios men-
tales, el bilingliismo, tocar un instrumento y otras ta-
reas que requieren esfuerzo mental, juegan un papel
crucial en la salud cerebral, fortaleciendo las cone-
xiones neuronales y aumentando la plasticidad ce-
rebral. Estas actividades promueven una mayor re-
serva cognitiva y contribuyen a la neuroproteccion
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Figura 1. Elementos de valor para la salud integral y cerebral de las personas con EM?
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en pacientes con EM, mejorando su capacidad para
enfrentar la progresién de la enfermedad?®.

nexién emocional y proporcionan estimulos cog-
nitivos.

4, Otros factores que pueden ayudar a la salud ce- L]
rebral en pacientes con EM?

Terapias psicoldgicas y de grupo. Ponen en mar-
cha un conjunto de estrategias para manejar el es-
trés, ansiedad y depresion.

= Sexualidad y salud cerebral. La actividad sexual

libera dopamina y oxitocina, mejorando el esta-
do de animo y reduciendo el estrés. La intimidad
fortalece las relaciones personales y proporciona
apoyo social.

Trabajo y relaciones laborales. Posibilitar que los
pacientes con EM mantengan su trabajo y desem-

Intervenciones innovadoras. La realidad virtual y
neurorrehabilitacién mejoran la funcién cognitiva y
motora.

Larisa, el arte, la naturaleza y viajar. Todas estas acti-
vidades reducen el estrés, mejoran el estado de animo,
liberan endorfinas y producen estimulos cognitivos.

peiien su profesién debe ser un objetivo priorita-
rio. Los trabajos mentalmente desafiantes mejoran
la funcién cognitiva. El empleo proporciona estruc-
tura diariay sentido de propésito. Un entorno labo-
ral de apoyo es crucial para evitar efectos negativos
del estrés crénico.

IV. CONCLUSIONES

El manejo de la EM va mas alla del tratamiento farma-
colégico temprano. Para optimizar la salud cerebral y
la reserva cognitiva, es importante implementar cui-
dados integrales y personalizados. Las intervenciones
deben centrarse en:

= Actividades ludicas y sociales. Las interacciones
sociales reducen el riesgo de deterioro cognitivo y
proporcionan soporte emocional.

Seguir una dieta saludable

Hacer ejercicio regularmente

Dormir bien

No fumar y limitar el alcohol

Manejar el estrés

Controlar factores de riesgo vascular

= Vision positiva de la vida. Ayuda a reducir el estrés
y la ansiedad.

= Familia. Proporciona un entorno emocional posi-
tivo. Las actividades compartidas mejoran la co-

vV vV.v. v v Y
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Estas acciones son esenciales para mejorar la salud ce-
rebral, aumentar la reserva cognitiva y modificar favo-
rablemente el prondstico de la enfermedad, propor-
cionando un enfoque sélido y holistico en el cuidado
de la EM. La Figura 1 esquematiza estos y otros aspec-
tos importantes en estos cuidados integrales®.
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CAPITULO 5

Salud cerebral y epilepsia

I. LAIMPORTANCIA DE LA
SALUD CEREBRAL EN EPILEPSIA

La epilepsia es una enfermedad cerebral, provocada
por la existencia de redes neuronales hiperexcitables,
cuya activacion, fuera de contexto, induce la aparicién
de crisis y puede ocasionar un mal funcionamiento de
otras redes, causando multiples comorbilidades. La
formaciéon de estas redes anémalas puede responder
a multiples etiologias, tanto cambios genéticos como
lesiones estructurales, alteraciones metabdlicas, infec-
ciones o disfuncién por autoinmunidad. En ocasiones
no es posible identificar la causa que provoca la epilep-
sia. En cualquier caso, mantener una buena salud cere-
bral es fundamental, tanto para prevenir algunas de las
causas que pueden desembocar en la aparicién de una
epilepsia, como para ayudar a conseguir un funciona-
miento mas adecuado de esas redes hiperexcitables y,
por tanto, al control de las crisis y de las comorbilidades
que acompafan a la enfermedad.

Il. HABITOS Y ESTILO DE VIDA EN EPILEPSIA

Los tres pilares basicos de estilo de vida que condicionan
lasalud cerebral son la dieta, la actividad fisica y el suefio.

1. Dieta

Es bien conocido que una dieta cetogénica, en sus dis-
tintas variantes, desde las mas estrictas a las dietas de
Atkins modificadas, mas permisivas en lo que a la inges-
ta glucidica se refiere, pueden constituir una medida te-
rapéutica eficaz para el control de las crisis epilépticas,
especialmente en algunos sindromes especificos, tanto
en niflos' como en adultos?. El problema es que son die-
tas dificiles de mantener, que precisan de supervision
médicay no estan exentas de efectos secundarios por el
elevado consumo de grasas. Sin llegar a estos extremos,
una dieta de bajo indice glucémico, en la que se elimi-
nen el azlcar afiadido y los dulces, puede ayudar a me-
jorar el control de las crisis. Se trataria de evitar los az(-
cares simples y dar prioridad a los alimentos integrales,
evitando los ultraprocesados.

Por otro lado, en la actualidad, la mayor incidencia de
epilepsia ocurre por encima de los 50 afios de edad,

en la mayoria de los casos, relacionada con enferme-
dad vascular cerebral y procesos neurodegenerativos.
Dietas como la mediterrdnea® o la MIND*, que incenti-
van el consumo de vegetales y granos integrales, con li-
mitacién de la ingesta de carne roja y grasas saturadas
de origen animal, han demostrado un efecto preventivo
para el desarrollo de enfermedades vasculares y neuro-
degenerativas, en parte también relacionadas entre si,
lo que supondria también una reduccién del riesgo de
sufrir epilepsia en las Ultimas etapas de la vida.

2. Actividad fisica

Durante mucho tiempo, se considerd que los pacien-
tes con epilepsia debian abstenerse de realizar activi-
dades deportivas, debido a un posible riesgo de que
estas indujeran crisis por diversos mecanismos, como
podrian ser la hiperventilacién, el aumento de la tem-
peratura corporal o la deshidratacién y cambios elec-
troliticos, que pueden producirse con el ejercicio. Esto,
afadido al miedo a las consecuencias de sufrir una cri-
sis durante la actividad deportiva —tanto por el posible
riesgo de complicaciones traumaticas como por el es-
tigma que pueda suponer un evento de estas caracte-
risticas en publico, con personas que no pertenecen al
entorno—, condiciona unas tasas de sedentarismo en-
tre los pacientes con epilepsia mayores que en la po-
blacién general®. Sin embargo, diversos modelos expe-
rimentales apuntan a que la practica de ejercicio fisico
puede tener un efecto antiepiléptico e, incluso, antiepi-
leptogénico®. A esto habria que sumar los beneficios de
la actividad fisica regular para la salud cerebral global,
ya que mejora aspectos como los trastornos de ani-
mo, frecuentes en pacientes con epilepsia, facilitando
la socializacién y, por tanto, disminuyendo la tenden-
cia al aislamiento y el estigma. La actividad fisica redu-
ce asimismo el riesgo y mejora la evolucién de las en-
fermedades vasculares, que como hemos comentado,
son una causa frecuente de epilepsia de inicio por enci-
ma de los 50 afos’. El ejercicio también mejora la salud
6sea que, en pacientes con epilepsia, puede verse afec-
tada por la alteracion en el metabolismo de vitamina D
condicionada por algunos farmacos antiepilépticos, asi
como la calidad del suefio. Como veremos a continua-
cion, este Gltimo es un elemento importante en el con-
trol de la enfermedad y estd frecuentemente alterado
en pacientes con epilepsia.
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Por tanto, es recomendable la practica regular de de-
porte por parte de los pacientes con epilepsia. Sin em-
bargo, no todos los deportes son igual de recomenda-
bles. La ILAE distingue 3 grupos segln el riesgo que
pueden suponer en caso de sufrir una crisis®:

= Grupo 1 (sin riesgo): atletismo, deportes de contac-
to (con excepcion de los que llevan aparejados gol-
pes, como boxeo), deportes de raqueta, deportes de
equipo, esqui de fondo, golf o baile. Pueden ser reali-
zados por cualquier paciente con epilepsia.

= Grupo 2 (deriesgo moderado): natacion, remo, esqui
acuatico, hockey sobre hielo, patinaje, ciclismo, equi-
tacién, esqui alpino, skate, tiro, esgrima, gimnasia,
salto de pértiga, levantamiento de pesas. Solo serian
recomendables para pacientes que llevan mas de un
afio sin sufrir crisis con alteracion de conciencia.

= Grupo 3 (riesgo elevado): escalada, buceo, paracai-
dismo, vela, surf, saltos de esqui, deportes de motor.
Deberian evitarse en pacientes con epilepsia.

3. Sueiio

Suefio y epilepsia estdn intimamente ligados y rela-
cionados entre si, pues tanto la privacién como la ma-
la calidad de sueiio facilitan la aparicion de crisis. Por
otro lado, la epilepsia puede afectar a la calidad de
suefio por diferentes mecanismos:

® Accion de las crisis y de la actividad epiléptica in-
tercritica’: fragmenta y altera la estructura del sue-
fo, reduciendo la fase REM, a la vez que incrementa
la actividad motora no epiléptica durante el suefio.

= Asociacién de trastornos de animo, como depresion
y ansiedad, especialmente frecuentes en pacientes
con epilepsia, con efectos deletéreos tanto en la
conciliaciéon como en el mantenimiento del suefio.

= Mala higiene de suefio: sobre todo en pacientes con
epilepsias peor controladas.

= Accion de los farmacos antiepilépticos.

Ademas, enfermedades del sueiio, como la apnea obs-
tructiva durante el suefio, el sindrome de piernas inquie-
tas o el insomnio, son mas frecuentes en pacientes con
epilepsia que en la poblacién general'. Su presencia
puede descompensar la epilepsia, mientras que su tra-
tamiento adecuado favorece el control de la enferme-
dad™. Porotro lado, la alteracién de suefio incrementa el
riesgo de comorbilidades de la epilepsia, como los tras-
tornos de dnimo o la alteracién cognitiva®.

Por tanto es importante, en el seguimiento clinico de los
pacientes con epilepsia, investigar sobre las caracteris-
ticas de su suefio y recomendar medidas que puedan
mejorar su calidad, insistiendo en laimportancia de una
adecuada higiene de suefio, asi como tener en cuenta el
posible efecto sobre el suefio de los farmacos que uti-
licemos para tratar la epilepsia y sus comorbilidades.
Ademas, hay que estar atentos para diagnosticar y tra-
tar adecuadamente las enfermedades de suefio conco-
mitantes que pueda padecer el enfermo.

11l. SALUD PSICOSOCIAL Y EPILEPSIA

La Organizacién Mundial de la Salud propone el mode-
lo bio-psico-social para la conceptualizacién asi como
elabordajey tratamiento de la epilepsia. En él se inclu-
yen diversos factores biolégicos ya comentados, afia-
diéndose los de la esfera psicosocial (Figura 1).

1. Factores psicoldgicos (cognitivo-conductuales)

La manera en la que habitualmente se ha analizado la
relacién de los factores psicoldgicos con epilepsia es
mediante la comorbilidad psiquiatrica, con frecuencia
la depresion y la ansiedad. Sin embargo, sabemos que
existen otros muchos factores relevantes, como los an-
tecedentes de trauma, la comorbilidad con crisis fun-
cionales, o el estrés psicologico como factores desen-
cadenantes de crisis epilépticas.

= Depresion y ansiedad: existe una relacién bidirec-
cional entre depresién y epilepsia, con prevalencias
mas elevadas de las esperadas de depresion en per-
sonas con epilepsia y viceversa®>. Ademas, mas del
20 % de las personas con epilepsia presentan de-
presién o ansiedad, y la aparicién de estas comor-
bilidades se asocia con una peor respuesta al trata-
miento antiepiléptico, una mayor mortalidad, y un
peor prondstico psicosocial'*. Estas comorbilidades
pueden estar presentes al diagndstico de epilepsia
o ante la primera crisis, y con frecuencia son infra-
diagnosticadas®. Aparte del tratamiento farmacolé-
gico convencional, existen evidencias, procedentes
de ensayos clinicos aleatorizados y metaanalisis, de
que la terapia cognitivo-conductual es eficaz para
mejorar estas comorbilidades y aumentar la cali-
dad de vida en personas con epilepsia’®. Un subti-
po relevante de ansiedad en personas con epilep-
sia es la llamada ansiedad anticipatoria de crisis o
seizure-phobia (fobia a las crisis), que consiste en la
ansiedad relacionada con la incertidumbre del mo-
mento en el que se producira una crisis epiléptica.
Este fendmeno lleva a la persona con epilepsia a
presentar conductas maladaptativas de evitacion y



Figura 1. Formulacién bio-psico-social de la epilepsia
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esta presente de manera casi universal al diagn6s-
tico, si bien mejora con estrategias educativas y de
empoderamiento’’.

m Estrés psicologico: el estrés es el factor mas frecuen-
temente sefialado como desencadenante de crisis
en personas con epilepsia. Multiples estudios han
observado que una alta proporcién de personas con
epilepsia refieren que el estrés aumenta el riesgo de
que tengan una crisis'®. En un estudio prospectivo re-
ciente con diarios electrénicos, el 79 % de una cohor-
te de personas con epilepsia presentd un aumento
de estresores y una reduccion en la utilizacion de re-
cursos de ayuda para adaptacién al estrés en los 7-11
dias previos a una crisis epiléptica®.

= Trauma: las personas con epilepsia tienen antece-
dentes de experiencias adversas y cumplen criterios
de trastorno de estrés postraumatico con mas fre-
cuencia que la poblacién general. Ademas, a menu-
do los sintomas de estrés postraumatico coinciden
con el inicio de la epilepsia, seglin algunos estudios
recientes”. Por otro lado, se ha encontrado que al-
gunos pacientes pueden presentar un trastorno de
estrés postraumatico secundario a crisis epilépticas,
especialmente en aquellos con sintomas neuropsi-
quiatricos periictales e interictales?.

= Crisis funcionales: las crisis funcionales disociati-
vas (anteriormente conocidas como crisis psicoge-
nas no epilépticas) son un diagndstico diferencial y
comorbilidad frecuente en epilepsia. Se estima que

hasta el 20 % de las personas con epilepsia pueden
presentar crisis funcionales, teniendo estas una ma-
yor prevalencia de comorbilidades neuropsiquiatri-
casy necesitando un abordaje terapéutico diferente
a las personas con epilepsia aislada®.

2. Factores sociales

La integracién social es uno de los mayores retos pa-
ra las personas con epilepsia. Existen diversos facto-
res relacionados con una peor integracion social, co-
mo el mal control de las crisis, el bajo nivel educativo y
cognitivo, la comorbilidad psiquidtrica, el escaso apo-
yo familiar y comunitario, el bajo estatus socioeconé-
mico, la mala habilidad para enfrentar el estigma, las
dificultades de transporte y movilidad o las escasas
oportunidades de trabajo”. Elapoyo social ayuda a las
personas con epilepsia a tener una mayor sensacién
de agencia sobre sus vidas, permitiéndoles desarrollar
mejores estrategias de adaptacién para gestionar si-
tuaciones adversas. Ademas, las personas con epilep-
sia con mayor apoyo son las que presentan menores
niveles de estigma en escalas especificas®. El estigma
afecta a diferentes esferas de la vida de la persona con
epilepsia, desde el acceso a oportunidades laborales,
hasta la posibilidad de encontrar pareja o tener rela-
ciones sexuales®.

3. Alfabetizacion y autocuidado

La alta incidencia y prevalencia de epilepsia en perso-
nas jovenes es un reto para su asistencia sanitaria. El
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acceso a unidades especializadas y recursos diagnés-
ticos presenta diferentes barreras y retos que recien-
temente se han publicado en un estudio realizado en
Espafa®®. Ademas, los cuidados crénicos de estos pa-
cientes suponen un desafio por la alta carga de nece-
sidades no cubiertas y de asistencia clinica a largo pla-
zo. Las estrategias de autocuidado en epilepsia se han
desarrollado en los Gltimos afios, mostrando en los
estudios realizados un aumento en la autoeficacia de
las personas con epilepsia y sus cuidadores, y demos-
trando una mejoria en su calidad de vida. Las estrate-
gias de autocuidado incorporan tipicamente un com-
ponente educativo, asi como un abanico de diferentes
estrategias para mejorar la monitorizacién de la enfer-
medad, la gestién de la medicacién, la toma de deci-
sionesy los habitos de vida*'.
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CAPITULO 6

Salud cerebral y trastornos del movimiento

I. INTRODUCCION

Las enfermedades que cursan con trastornos del mo-
vimiento son un grupo de afecciones neurolégicas
caracterizadas por la alteracion del control volunta-
rio e involuntario de los movimientos corporales. Es-
tos trastornos pueden manifestarse a través de una
variedad de sintomas, como temblores, rigidez mus-
cular, movimientos involuntarios anormales (como
tics o distonias), bradicinesia y, en algunos casos,
problemas con la posturay el equilibrio.

Ejemplos comunes de trastornos del movimiento in-
cluyen la enfermedad de Parkinson (EP), el temblor
esencial, la distonia, la enfermedad de Huntington y
el sindrome de Tourette. Estas condiciones pueden ser
causadas por diversas etiologias, como la degenera-
cién neuroldgica, el dafio cerebral, factores genéticos,
infecciones o efectos secundarios de medicamentos.
Aunque el sintoma cardinal de estas enfermedades es
el trastorno del movimiento, a menudo se asocian, en-
tre otras manifestaciones, con problemas cognitivos,
psiquiatricos y disautonémicos™.

Vincular el concepto de salud cerebral con las enfer-
medades que cursan con trastornos del movimiento
nos obliga a reconocer la importancia de adoptar un
enfoque holistico para su manejo, que vaya mas alla
de los tratamientos convencionales. Si bien las te-
rapias existentes, que incluyen medicamentos e in-
tervenciones no farmacoldgicas, son esenciales, se
reconoce cada vez mas la importancia de las modi-
ficaciones en el estilo de vida, particularmente en lo
que respecta a la dieta y el ejercicio fisico, para me-
jorar la funcién motora y la salud cerebral en estos
pacientes?.

Il. EPIDEMIOLOGIA DE LOS TRASTORNOS
DEL MOVIMIENTO

La epidemiologia de los trastornos del movimien-
to enfrenta desafios significativos relacionados con
la variabilidad en el diagnéstico, las desigualdades
en el acceso a la atencidn, y la falta de datos consis-
tentes y comparables. Superar estas dificultades es
crucial para mejorar la comprensién global de estos

trastornos y para desarrollar estrategias efectivas de
prevencion y tratamiento. A pesar de estas dificulta-
des tenemos datos de las enfermedades mejor estu-
diadas en este campo (ver Tabla 1) .

111. IDENTIFICACION Y DIAGNOSTICO DE LOS
TRASTORNOS DEL MOVIMIENTO MAS FRECUENTES

El diagnéstico actual de la mayoria de los trastornos
del movimiento se basa en la identificacién de una
serie de sintomas y signos que los caracterizan®. Exis-
ten criterios establecidos generalmente por grupos
de expertos y/o sociedades cientificas que ayudan a
diagnosticar estas entidades®.

De forma adicional es comln que nos apoyemos en
diferentes pruebas complementarias como son las
técnicas de imagen cerebral, algunos andlisis de san-
gre mas o menos sofisticados para llegar a un diag-
néstico final e incluso recientemente sistemas de
diagnéstico y monitorizacidon basados en sensores e
inteligencia artificial®.

Aunque en algunas enfermedades como la enferme-
dad de Huntington, algunas distonias y en algunas
formas de Parkinson/parkinsonismos se puede hacer
un diagnéstico de certeza genético, recientemente se
estd avanzando hacia poder usar marcadores biolégi-
cos en sangre, liquido cefalorraquideo u otros tejidos
que permitan un diagndstico mas certero y precoz de
estas condiciones’. Es frecuente que haya un retraso
diagnoéstico a veces cercano a2 0o mas afios en alguna
de estas entidades y es por ello por lo que diferentes
iniciativas buscan poder ofrecer un diagnéstico mas
certero que permita minimizar el impacto que tienen
en nuestra salud cerebral®.

IV. COMO IMPACTAN LOS TRASTORNOS DEL
MOVIMIENTO EN NUESTRA SALUD CEREBRAL

La salud cerebral se puede definir como el estado 6p-
timo de funcionamiento del cerebro en los ambitos
cognitivo, sensorial, socioemocional, conductual y
motor, permitiendo a una persona alcanzar su maxi-
mo potencial a lo largo de su vida®.
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Tabla 1. Epidemiologia de los trastornos del movimiento mas comunes

Enfermedad de Parkinson® 100-200 casos

>65 1-2 % poblacion

Incidencia (100 000 habitantes/aiio)

8-18
>60 afios: 160

Paralisis supranuclear progresiva 1,0-18,1 casos

Atrofia multisistémica 1,9-4,9 casos

Degeneracion corticobasal 2-3 casos <1
Enfermedad de Huntington 5-10 casos 0,38a0,8
Distonia Focal: 1 a 10 casos 6a9
Generalizadas:3a 8
General: 16,43
Temblor esencial 6 % >60 afnos 23-30

Global:1,33%y>65a5,8%

Tourette: nifios
0,3-0,9 %

Sindrome de Tourette*

Tics motores simples: 5 % de los nifios

El estudio Global Burden of Disease, realizado entre 1990 y 2016 en 195 paises, identificé la EP como el trastorno neuroldgico de mas

rapido crecimiento en términos de mortalidad y discapacidad®.

Los trastornos motores asociados a estas enfermeda-
des afectan gravemente la calidad de vida, limitando
la movilidad y la independencia de las personas. Los
sintomas motores pueden hacer que actividades coti-
dianas, como caminar, comer o escribir, se vuelvan di-
ficiles o incluso imposibles, lo que puede llevar al ais-
lamiento social y a una disminucién de la autoestima.

Pero la mayoria de las enfermedades que cursan con
trastornos del movimiento son neurodegenerativas y
son trastornos con una amplia gama de manifestacio-
nes, tanto motoras como no motoras. Las manifesta-
ciones no motoras son muy frecuentes y afectan la sa-
lud mental, el suefio, el estado de animo, la cognicién,
la funcién autonémica y, en Ultima instancia, la calidad
de vida. Sin importar la ubicacién geografica, las perso-
nas con estas enfermedades y sus cuidadores enfrentan
enormes dificultades y sufrimiento®. Todo esto condi-
ciona que la salud cerebral se vea afectada en practica-
mente todas sus esferas por la mayoria de las enferme-
dades que cursan con trastornos del movimiento.

V. TRATAMIENTO DE LOS TRASTORNOS DEL
MOVIMIENTO

Eltratamiento de los trastornos del movimiento, como
la EP, las distonias, el temblor, y otros, incluye un enfo-
que integral que abarca tratamientos farmacolégicos,
no farmacoldgicos y quirdrgicos.

Los farmacos son la base del tratamiento para muchos
trastornos del movimiento. En todos los casos el trata-
miento farmacolégico se ajusta segln la respuesta del
paciente y la aparicién de efectos secundarios, con el
objetivo de maximizar el beneficio y minimizar los ries-
gos'. Pero también existen técnicas quirtrgicas como
la estimulacion cerebral profunda (DBS) y HIFU (ultra-
sonidos focales de alta intensidad) que se utilizan con
mucha eficacia en determinados pacientes, valorando
beneficio-riesgo en cada caso®.

El abordaje no farmacolégico debe incluir rehabilita-
cién y ejercicio fisico, estimulacién cognitiva y tera-


https://www.zotero.org/google-docs/?VieFMQ
https://www.zotero.org/google-docs/?C7AkqA
https://www.zotero.org/google-docs/?RoA7LE

SALUD CEREBRAL Y TRASTORNOS DEL MOVIMIENTO | 31

Figura 1. Plan de accién propuesto por la Organizacion Mundial de la Salud para los trastornos neurolégicos adaptado para

los trastornos del movimiento*

pia conductual y otras terapias (como la acupuntu-
ra o la musicoterapia). Muchas de estas terapias han
demostrado ser efectivas en mejorar aspectos de los
sintomas motores y no motores, siendo Utiles para el
manejo del dolory el bienestar emocional®.

El tratamiento de los trastornos del movimiento es
multidimensional (Figura 1) y se adapta a las necesi-
dades individuales de cada paciente.

VI. ¢SE PUEDEN PREVENIR O ENLENTECER LOS
TRASTORNOS DEL MOVIMIENTO?

Acciones para mejorar la salud cerebral en los pa-
cientes con trastornos del movimiento o en riesgo
de padecerlos

Existen numerosas evidencias que demuestran que
si que se puede actuar y prevenir sobre estas enfer-
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medades con una serie de modificaciones de estilo
de vida™.

Elejemplo paradigmatico es el ejercicio fisico. La Orga-
nizacion Mundial de la Salud recomienda que realice-
mos al menos 150 minutos de actividad fisica aerébica
de intensidad moderada a lo largo de la semana®. En
un gran estudio epidemioldgico en Suecia, que involu-
cré a mas de 43 000 participantes, se confirmé que el
grupo de personas con mayor actividad tenia un tercio
del riesgo de desarrollar EP frente al grupo con menor
actividad fisica®. También sabemos que el ejercicio fi-
sico garantiza una mejor evolucién de estas enferme-
dades y una mayor calidad de vida de los afectados'’.

Otras acciones preventivas propuestas consisten en
evitar el uso de ciertos pesticidas que cada vez estan
mas regulados a nivel global por haberse asociado con
algunas de estas enfermedades’?, el control de los fac-
tores de riesgo cardiovascular, especialmente la dia-
betes', y la adherencia a dietas saludables como la
mediterrdnea®.

A modo de corolario de este capitulo: los trastornos
del movimiento son enfermedades comunes con un
importante impacto en la salud cerebral que requie-
ren un adecuado diagnéstico y/o tratamiento. Es im-
portante que nos mantengamos activos a nivel fisico
para prevenirlos y que sigamos unos habitos de vida
saludables.
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CAPITULO 7

Salud cerebral y deterioro cognitivo

1. INTRODUCCION

Il. EPIDEMIOLOGIA DESCRIPTIVA

La salud cerebral es un concepto integral que abarca el
bienestar del cerebro en términos de funcién cogniti-
va, emocional y psicolégica. Un cerebro sano es esen-
cial para la memoria, el aprendizaje, el razonamientoy
el control emocional, todos componentes clave para la
calidad de vida de unindividuo. Existe una estrecha re-
lacién entre la salud cerebral y el deterioro cognitivo,
el cual puede ser causado por diversas enfermedades
neurodegenerativas.

El término deterioro cognitivo se refiere al declive de
funciones mentales, como la memoria, la atencidn, el
lenguajey las habilidades de resolucién de problemas,
en comparacién con el nivel previo de funcionamiento
de la persona. Esta condicion puede variar desde di-
ficultades leves hasta formas mas graves como la de-
mencia (Tabla 1), que se suelen instaurar de forma pro-
gresiva en las enfermedades neurodegenerativas.

Ademas del impacto por si mismo, la presencia de de-
terioro cognitivo también se asocia a mayor vulnerabi-
lidad a otras patologias, como un mayor riesgo de cai-
das y susceptibilidad a infecciones, especialmente en
fases moderadasy avanzadas.

Tabla 1. Terminologia

Términos Definicion

Fase preclinica

La fase preclinica se caracteriza por la ausencia de sintomas visibles, aunque ya pueden
detectarse cambios patolégicos en el cerebro mediante técnicas de imagen y biomarcadores. En
esta etapa, no hay alteraciones cognitivas perceptibles a través de evaluaciones estandar, pero
los procesos neurodegenerativos ya estan en marcha

Segln la Organizaciéon Mundial de la Salud, la demen-
cia afecta a 47 millones de personas en el mundo, y po-
dria llegar a 132 millones en 2050. En Espafia, con mas
de 800 000 afectados, se espera que la cifra se duplique
para esa fecha. La EA, la forma mas comn, represen-
ta el 60-70 % de los casos y su prevalencia crece con la
edad, afectando mas a las mujeres. La demencia tam-
bién incrementa el riesgo de hospitalizacién y morta-
lidad, siendo responsable del 4,9 % de las muertes en
mayores de 65 afos y la cuarta causa de muerte en Es-
pafia. Aunque la mayoria de los nuevos casos ocurren
en paises de ingresos bajos y medios, en los de ingre-
sos altos ha disminuido un 13 % por década. Ademas
de la EA, otras demencias importantes son la demencia
con cuerpos de Lewy (10-15 % de los casos), vascular
(10-20 %) y frontotemporal (5-10 %) (Tabla 2).

La alta prevalencia de la EAy otras demencias conlleva
importantes implicaciones sociales y econédmicas, con
costes globales estimados en 818 mil millones de d6-
lares, equivalentes al 1,1 % del producto interior bruto
mundial. En Espafia, el coste anual del cuidado de una
persona con EA es de aproximadamente 31 890 euros,
aumentando con la gravedad de la enfermedad.

Fase de deterioro
cognitivo leve
(DCL) sufre es auténoma en el dia a dia

El deterioro cognitivo leve se refiere a la presencia de sintomas leves (por ejemplo: problema de
memoria) que no interfieren significativamente con las actividades diarias. La persona que lo

Fase de demencia

El término demencia se refiere a un deterioro cognitivo mayor que el DCL y que afecta de manera
significativa a la capacidad de una persona para realizar actividades cotidianas. Dependiendo
del grado de dependencia se clasifica en demencia leve, moderada o grave
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Tabla 2. Principales causas de deterioro cognitivo

Neurodegenerativas

Enfermedad de Es la causa mas frecuente y representa el 60-70 % de los casos de demencia. Caracterizada
Alzheimer (EA) por la acumulacion de placas de beta-amiloide y ovillos de tau en el cerebro. Se manifiesta
principalmente con pérdida de memoria

Demencia Afecta los l6bulos frontales y temporales provocando cambios significativos en la personalidad,
frontotemporal el comportamiento y el lenguaje. Se clasifica como DFT variante conductual cuando afecta de
(DFT) forma predominante la conducta. En cambio, cuando afecta principalmente las habilidades del

lenguaje se denomina «afasia progresiva primaria». En estos casos la proteinopatia subyacente
es muy heterogénea siendo la mas frecuente el acimulo de proteina TDP 43 o tau

Demencia con Caracterizada por la presencia de cuerpos de Lewy (aglomeraciones anormales de proteina
cuerpos de Lewy alfa-sinucleina) en las neuronas. Esta demencia cursa con fluctuaciones en la cognicion,
alucinaciones visuales y sintomas parkinsonianos

No neurodegenerativas

Demencia vascular | Resulta de lesiones vasculares, habitualmente de repeticion (ictus isquémicos o hemorragicos).
Se manifiesta con sintomas que dependen de la localizacién de las lesiones y de las areas
afectadas del cerebro

Trastornos Condiciones como el hipotiroidismo, deficiencias vitaminicas (por ejemplo, B12) y desequilibrios
metabélicos y electroliticos pueden afectar la funcién cognitiva

endocrinos

Infecciones Infecciones como el VIH, la sifilis y la encefalitis pueden provocar deterioro cognitivo si no se

tratan adecuadamente

Otros Trastornos psiquiatricos, traumatismos craneales, sustancias téxicas (p. €j.: alcohol, drogas)

VIH: virus de la inmunodeficiencia humana.

Ill. FACTORES DE RIESGO Y PREVENCION mente con casos de inicio precoz, y variantes de geno-
tipo como APOE €4 en EA aumentan el riesgo. Ademas,
aungue mucho menos frecuentes, las mutaciones ge-

1. Factores de riesgo no modificables néticas representan menos del 1 % de los casos.
= Edad: laincidencia de la enfermedad aumenta con la 2. Factores de riesgo modificables
edad, especialmente a partir de los 65 afos. Sin em-
bargo, hasta un 10 % de los casos se inician antes de = Factores cardiovasculares: tabaquismo, hiperten-
esa edad sin causas genéticas identificables. sion arterial, hipercolesterolemia, obesidad y diabe-
tes mellitus incrementan el riesgo al aumentar la vul-
= Sexo femenino: dos tercios de los casos de enferme- nerabilidad cerebraly reducir su resiliencia. Un estilo
dad de Alzheimer son mujeres. Factores como la longe- de vida saludable puede disminuir el riesgo.
vidad femenina, diferencias en factores vasculares, ge-
nes en cromosomas sexuales, cambios hormonales y = Factores ambientales: la contaminacion del aire se
acceso a la educacién contribuyen a este mayor riesgo. ha asociado con un mayor riesgo de deterioro cogni-

tivoy EA, al contribuir al acimulo de B-amiloide.
= Genética e historia familiar: existen factores genéti-
cos y antecedentes familiares que influyen en el ries- = Reserva cognitiva: un mayor nivel educativo pro-
go de desarrollar enfermedades que causan deterioro porciona una mayor reserva cognitiva, protegiendo
cognitivo. Por ejemplo, la historia familiar, especial- contra la expresion de la enfermedad. Mas afios de



educacién se asocian con mejor rendimiento cogni-
tivo y voliUmenes cerebrales mayores.

= Depresion y mala calidad de suefio: ambos estan
asociados con la incidencia de demencia. La desregu-
lacion del suefio se relaciona con el acimulo de B-ami-
loide. Estos sintomas tienen una relacién bidireccional
con la enfermedad, actuando como prédromos.

= Otros factores: pérdida de audicién y visual, aisla-
miento social, traumatismos craneales, consumo ex-
cesivo de alcohol y lesiones cerebrales traumaticas
también aumentan el riesgo de demencia.

3. Factores pronésticos y tratamiento

La EA es una condicién neurodegenerativa que provo-
ca un deterioro progresivo y creciente dependencia.
Se describen varias etapas (deterioro cognitivo leve, y
demencia leve, moderada o grave), con una duracién
promedio de 2 a 3 afios por etapa, y una supervivencia
media de 8 a 10 afios tras el diagndstico, pudiendo ex-
tenderse hasta 20 afios en algunos casos.

En las etapas iniciales, pueden aparecer trastornos del
animo relacionados con el diagndstico y problemas
cognitivos. En fases moderadas y graves, los problemas
conductuales, como irritabilidad, confusién y alteracio-
nes del suefio, son comunes. En etapas avanzadas, lain-
movilidad y sus complicaciones son predominantes.

Existen determinados factores que se han relacionado
con una evolucién mas rapida de estas enfermedades.
Especificamente, la presencia de sintomas conductua-
les graves al inicio (como depresidn o agitacion), algunos
factores genéticos, las comorbilidades como la enferme-
dad vascular cerebral, la diabetes u otras enfermedades
crénicas, la desnutricion, la baja reserva cognitiva, un
bajo nivel de actividad fisica o el aislamiento social. Un
buen manejo de todos estos factores, incluidos los sinto-
mas cognitivos y conductuales, mediante tratamientos
farmacoldgicos y no farmacoldgicos, asi como el trata-
miento temprano de comorbilidades y procesos intercu-
rrentes, puede prevenir empeoramientos abruptosy pro-
mover una mayor estabilidad de los sintomas.

IV. IMPACTO DEL DETERIORO COGNITIVO EN LA
SALUD CEREBRAL

1. Comorbilidad ansioso-depresiva

El deterioro cognitivo se asocia cominmente con sin-
tomas de ansiedad y depresidn. Las personas que ex-
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perimentan pérdida de memoria, dificultades para
resolver problemas o para realizar tareas diarias pue-
den desarrollar una preocupacion constante sobre su
rendimiento cognitivo, lo que genera ansiedad e in-
seguridad al realizar tareas. Esta ansiedad, a su vez,
puede exacerbar el deterioro cognitivo al afectar la
capacidad de concentracién y memoria.

La depresién también es frecuente y puede ser tan-
to una consecuencia del deterioro cognitivo como un
factor de riesgo para el mismo. En algunos casos, los
cambios en la quimica cerebral, como la reduccién de
neurotransmisores (serotonina, noradrenalina, do-
pamina), y los factores sociales (aislamiento o pérdi-
da de independencia) contribuyen a la aparicién de
sintomas depresivos.

El deterioro cognitivo también estd estrechamente
relacionado con problemas del suefio, como el in-
somnio de conciliacién, el suefio fragmentado con
despertares frecuentes o la mayor somnolencia diur-
na. Estos trastornos son comunes en personas con
deterioro cognitivo y mantienen una relaciéon bidi-
reccional con el mismo. El suefio deficiente, con frag-
mentacién y trastornos prolongados, aumenta el
riesgo de deterioro cognitivo, ya que el suefio profun-
do es esencial en el metabolismo de la proteina be-
ta-amiloide, cuya acumulacion esté vinculada a la EA.
Asu vez, el deterioro cognitivo altera los mecanismos
cerebrales que regulan el suefio, causando insomnio,
despertares frecuentes y disrupcién de los ritmos cir-
cadianos, lo que empeora tanto la calidad del suefio
como el deterioro.

2. Repercusion en la esfera personal

En la esfera personal, las personas con deterioro cog-
nitivo pueden experimentar una pérdida de autono-
mia, lo que afecta su autoestima y bienestar emo-
cional. Las dificultades e inseguridad para realizar
ciertas actividades cotidianas, como manejar dinero,
cocinar o recordar eventos importantes, pueden ge-
nerar frustracion. A medida que el deterioro avanza,
puede haber una pérdida de identidad, ya que la per-
sona empieza a olvidar aspectos claves de su vida 'y
sus relaciones.

3. Impacto en la familia

El deterioro cognitivo tiene una gran repercusién en
el entorno familiar. Los familiares a menudo asumen
el papel de cuidadores, lo que puede generar estrés
y agotamiento emocional, especialmente si el dete-
rioro progresa a una etapa avanzada como la demen-
cia. Esto puede provocar alteraciones en la dindmica
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familiar, conflictos entre los miembros sobre el cui-
dado o responsabilidades, y un aumento en la carga
econémica y emocional. Los cuidadores, en particu-
lar, son propensos a sufrir sindrome del cuidador (fa-
tiga, estrés crénico, depresion).

4. Repercusion en el ambito laboral

En las primeras fases del deterioro cognitivo, las per-
sonas aun pueden estar activas en el trabajo, pero
su rendimiento se ve afectado. Las dificultades para
concentrarse, tomar decisiones o recordar instruccio-
nes impactan en la productividad y la capacidad para
cumplir con las demandas laborales. Esto puede lle-
var a una pérdida de empleo o a un retiro anticipado,
lo que afecta la situacién econdmica y la autoestima
del individuo. Ademas, la falta de reconocimiento o
diagnostico temprano del deterioro cognitivo puede
generar malentendidos en el entorno laboral, don-
de los sintomas pueden ser interpretados como falta
de interés o incompetencia, en lugar de un problema
médico subyacente.

V. CONCLUSIONES

El deterioro cognitivo, especialmente la EA, es una
causa principal de morbilidad y mortalidad. Facto-
res como bajo nivel educativo, pérdida de audicién,
depresion, inactividad fisica, diabetes, tabaquismo y
aislamiento social aumentan el riesgo de demencia.
Se estima que modificar estos factores podria preve-
nir hasta un 45 % de los casos. Un enfoque integral,
con tratamientos farmacolégicos y no farmacolégi-
cos desde etapas tempranas, es clave. Ademas, el
deterioro cognitivo tiene repercusiones amplias en
la salud mental, el bienestar personal, las dindmi-
cas familiares y la vida laboral. La comorbilidad an-
sioso-depresiva, en particular, agrava el impacto ge-
neral, y es crucial que tanto los pacientes como sus
familias reciban apoyo psicolégico y social para ma-
nejar estos desafios.

Por lo tanto, la salud cerebral tiene un impacto muy
elevado en el deterioro cognitivo en sus diferentes fa-
sesy causas. Por un lado, la salud cerebral es un factor
de prevencién de deterioro cognitivo, pudiendo evitar
o retrasar la aparicion de sintomas. Por otra parte, los
factores relacionados con la salud cerebral también se
relacionan con la aparicién de deterioro cognitivo por
diferentes causas. Y, por ultimo, intervenciones que
promuevan la salud cerebral pueden ser beneficiosas
en el curso de enfermedades que se asocian a deterio-
ro cognitivo, como la EA.
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CAPITULO 8

Salud cerebral y sueno

I. INTRODUCCION

El suefio es un estado fisioldgico recurrente de desco-
nexién parcial y transitoria del medio externo. Mante-
nido a lo largo de la evolucién humana como impres-
cindible para la vida, se calcula que pasamos un tercio
de nuestra vida dormidos. Un sueiio suficiente y de
buena calidad es inherente al concepto de salud defi-
nido por la Organizacién Mundial de la Salud.

Ademds de las consecuencias negativas que conlleva
un mal descanso, es cada vez mas evidente que el sue-
fo desempefia un papel crucial en el mantenimiento
de la salud y la prevencién de enfermedades’. A pesar
de que los mecanismos exactos del suefio y vigilia y
sus funciones biolégicas no han sido completamente
descritos aln, se ha identificado que el suefio influye
en la salud cerebral a través de diversas vias*:

= Conservacion de la energia: durante el suefio y es-
pecialmente en fase de ondas lentas disminuye el

consumo de glucosa y oxigeno y desciende la tem-
peratura corporal central.

Drenaje: facilitacién de la eliminacién de residuos y
toxinas del metabolismo cerebral a través del siste-
ma glinfatico®.

Mantenimiento del rendimiento cognitivo: recupe-
racién de la capacidad de atencién sostenida, la me-
moria de trabajoy las funciones ejecutivas, las cuales
empeoran en ausencia de un suefio adecuado’.

Regulacion emocional: el suefio modula la respues-
ta subjetiva y objetiva ante estimulos externos y fa-
cilita el procesamiento emocional de los recuerdos®.

Plasticidad y memoria: el sueio facilita el aprendi-
zajey la consolidacién mnésica.

Regulacion bidireccional de la respuesta inmune:
durante el suefio, el sistema inmuney el cerebro in-

Figura. Diagrama resumen de la evidencia en cuanto a alteraciones del suefio y su repercusion cerebral
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teractdan a través del nervio vago y la barrera he-
matoencefalica, lo que ajusta la sefial inflamatoria.
Al mismo tiempo, las sustancias proinflamatorias
promueven la induccién del suefio, facilitando asi
un ciclo que contribuye a mantener la homeostasis
y la salud cerebral®.

Il. FACTORES SOCIALES Y DE COMPORTAMIENTO

Una duracién adecuada del suefio (7-9 horas en adul-
tos sanos) es esencial para un correcto funcionamien-
to cerebral y el mantenimiento de la salud. Tanto el
suefio insuficiente como un suefio excesivo se han
asociado con efectos perjudiciales.

El suefio insuficiente crénico es muy prevalente en la po-
blacién general, aunque sus repercusiones pueden estar
infraestimadas por la tendencia a la estabilizacién de la
sensacién de somnolencia diurna en las personas afecta-
das. Las consecuencias abarcan desde cambios cerebra-
les adaptativos y de la arquitectura del suefio hasta con-
secuencias moleculares como la disrupcién de las vias de
sefializacién que regulan las sinapsis, modificaciones en
la expresién genética relacionada con la plasticidad y la
sintesis proteica’ y los impactos cognitivos ya menciona-
dos®. Ademas, se observa un aumento en la actividad del
sistema nervioso simpatico, lo que provoca cambios en
la frecuencia cardiaca, respiratoria y la temperatura cor-
poral. A nivel neurohormonal, la falta crénica de suefio se
asocia a una peor tolerancia a la glucosa, niveles mas al-
tos de cortisol y desregulacion de los niveles de leptinay
grelina afectando a la sensacién de saciedad y hambre.

Por otro lado, un suefio excesivo (superior a 9 horas)
esta relacionado con mayor mortalidad por miltiples
causas y mayor incidencia de enfermedad cerebro-
vascular. No obstante, no puede demostrarse un efec-
to causal debido a la frecuente coincidencia con otros
factores, como la ausencia de actividad laboral o la de-
presién, que pueden favorecer un tiempo excesivo en
cama’. Tampoco pueden obviarse los condicionantes
externos como la temperatura, la humedad, la luz o el
ruido, que afectan la calidad de suefio dificultando un
descanso reparador®, destacando la estrecha relacién
entre estos factores y los condicionantes psicolégicos
y socioeconémicos que pueden limitar las condiciones
en que se produce el suefio''.

I1l. TRASTORNOS DE SUENO Y SALUD CEREBRAL

Mas de 80 trastornos de suefio diferentes'? pueden afec-
tar a la salud cerebral, siendo especialmente evidente
en los casos de insomnio crénico, los trastornos respira-

torios durante el suefio y las alteraciones del ritmo cir-
cadiano.

1. Insomnio

Alrededor de un 14 % de la poblacién espafiola sufre
insomnio crénico, si bien la frecuencia de sintomas es
alin mayor, seglin datos del Grupo de Trabajo de Insom-
nio de la Sociedad Espafiola de Suefio®*. Es un proble-
ma eminentemente nocturno con consecuencias diur-
nas que van desde fatiga hasta dificultades para llevar
a cabo tareas sociolaborales o académicas®. El insom-
nio se asocia a un estado de hiperalerta continua, que
implica una activacién corticolimbica y un incremento
de la actividad del eje hipotalamico-pituitario-adrenal,
produciendo un aumento de la frecuencia cardiaca, de
la actividad autonémica cardiovascular o del gasto me-
tabdlico, con las repercusiones correspondientes.

Por otro lado, se han descrito cambios estructurales en
personas con insomnio en comparacién con controles
sanos. Estudios de RMN describen una mayor atrofia de
la sustancia gris en areas corticales orbitofrontales tem-
porales, precuneus, hipocampos y rea cingulada ante-
rior. También se detectan alteraciones funcionales co-
mo la reduccién del metabolismo de glucosa durante la
fase de suefio NREM en areas clave que regulan el ciclo
de suefio y vigilia, incluyendo tdlamos, el tronco encefa-
lico, area cingulada anterior y la corteza limbica. Otros
estudios sugieren que las personas con insomnio pre-
sentan una actividad sostenida del nlcleo dorsal del ra-
fe y del locus coeruleus durante el suefio REM con con-
secuencias negativas sobre la plasticidad sinaptica y
sobre la respuesta al estrés y el equilibrio emocional*.
Se considera que el tratamiento del insomnio comérbi-
do no solo podria mejorar el curso de los trastornos de
salud mental ya existentes, sino también reducir la apa-
ricion de nuevos trastornos®. La intervencion temprana
en el insomnio podria, por tanto, tener un impacto sig-
nificativo en la salud mental actuando tanto de manera
preventiva como terapéutica®.

Elinsomnio con duracién de suefio corta (menos de 6 ho-
ras, medido de forma objetiva) se considera el fenotipo
mas grave con mayores implicaciones para la salud. Aso-
ciado a diversas patologias como hipertensién arterial*®
o enfermedades cardio y cerebrovasculares'’, se ha obje-
tivado en estos casos un peor rendimiento cognitivo, es-
pecificamente en la atencién, en comparacién con los in-
somnes con una duracién de suefio normal*.

2. Eventos respiratorios durante el sueiio

Los ronquidos y las apneas son altamente prevalentes
en la poblacién general. Aunque los ronquidos son co-



munmente percibidos como un ruido molesto, su im-
pacto va mas alld, ya que pueden desencadenar micro-
despertares y deteriorar la calidad de suefio. La apnea
obstructiva del suefio (AOS) no solo afecta la calidad
y estructura del suefio, sino que también provoca epi-
sodios de hipoxia intermitente, un aumento del estrés
oxidativo y cambios en la presidn intratoracica. Estos
fenémenos contribuyen a cambios cerebrales signifi-
cativos, como una mayor neurodegeneracién y efec-
tos adversos cardiovasculares, incluyendo un aumen-
to de la isquemia crénica de pequefio vaso y un mayor
riesgo de desarrollar demencia vascular. Ademds de
la fragmentacidén de suefio, la desregulacion circadia-
na en la liberaciéon de melatoninay cortisol favorece la
aparicién de diabetes mellitus, hipertensién nocturna
y fibrilacién auricular®. La AOS también puede agra-
var otros trastornos del suefio como el insomnio o la
hipersomnia.

En el dmbito cognitivo, se ha observado un peor ren-
dimiento en areas como la atencién y alerta, funcio-
nes visuoespaciales, funcion ejecutiva, asi como en la
memoria visual y verbal. La funcién cognitiva global se
ha relacionado con hipoxemia mientras que las altera-
ciones en la atencién y alerta se atribuyen al grado de
fragmentacién del suefio”.

3. Alteracion del ritmo circadiano: trabajo noctur-
noy aturnos

La ausencia de sincronia entre nuestros ritmos bio-
l6gicos y circadianos y los horarios impuestos por el
comportamiento social impacta negativamente en la
salud global y sobre el cerebro. Un buen ejemplo es el
trabajo a turnos y nocturno, que altera el ciclo de sue-
fio y vigilia, afectando tanto a la duracién como a la re-
gularidad del descanso nocturno. Esto da lugar a un
suefio acortado y a fatiga diurna, con las consecuen-
cias propias de un suefio insuficiente, ademas de un
cambio en los horarios de ingesta. Los trabajadores
que se ven sometidos a estos horarios presentan un
mayor riesgo de desarrollar trastornos de suefio cré-
nico y depresién?, y globalmente se ha asociado con
un mayor riesgo de enfermedades cerebrovasculares,
sindrome metabélico y cancer??. Aquellos que sufren
un trastorno por trabajo a turnos'? pueden experimen-
tar un peor rendimiento cognitivo y un mayor riesgo
de cometer errores. Ademas, enfrentan un mayor es-
trés psicosocial relacionado con el equilibrio entre la
vida laboral y personal, asi como estrés cardiometabé-
lico asociado a las alteraciones neuroendocrinasy a la
actividad simpatica, lo que afecta a los niveles de cor-
tisol y catecolaminas. También se ve comprometida la
secrecion de hormonas con un patrén circadiano, co-
mo la melatoninay, en parte, la hormona tirotropina.
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IV. PAPEL DE LAS ALTERACIONES Y TRASTORNOS DE
SUENO EN LAS ENFERMEDADES NEUROLOGICAS

A lo largo de la vida, las alteraciones de suefio pueden
reflejar cambios cerebrales fisiolégicos vinculados
tanto al envejecimiento como a enfermedades neuro-
légicas, lo que las convierte en un area de gran inte-
rés para el estudio de la fisiopatologia de estas afec-
ciones. Durante el envejecimiento, la disfuncién de los
ritmos circadianos se ha asociado a un mayor riesgo
de demencia por todas las causas, asi como por enfer-
medades especificas como enfermedad de Alzheimer,
enfermedad de Parkinson, ictus, depresién mayor y
trastorno de ansiedad®.

Otras alteraciones de suefio pueden actuar como fac-
tor de riesgo y también ser consecuencia de enfer-
medades cerebrales. En el caso de patologia cerebro-
vascular, se observa un patrén bidireccional, ya que
trastornos como la AOS constituyen por si mismos un
factor de riesgo independiente’ y las personas con
una duracién de suefio prolongada, como se mencio-
né previamente, tienen un mayor riesgo de ictus’. A
su vez, tras un ictus es comUln que aparezcan nuevos
trastornos de suefio o que se agraven los existentes.
Se estima que hasta el 40 % de los pacientes que han
sufrido un ictus pueden desarrollar insomnio, a menu-
do asociado a ansiedad o depresiéon®. En algunos ca-
sos, la aparicién de AOS puede ser consecuencia del
ictus®, por lo que su deteccién y tratamiento pueden
mejorar el prondstico funcional y reducir el riesgo de
nuevos eventos?’.

En relacién con la demencia, los trastornos de suefio
han sido vinculados con un mayor riesgo de inciden-
cia de demencia en general, y en particular por enfer-
medad de Alzheimer y demencia vascular®. Diferentes
estudios han sugerido una posible conexién entre el
trabajo a turnos, especialmente a largo plazo, y un in-
cremento en el riesgo de demencia®. Sin embargo, la
evidencia cientifica en este &mbito es aln limitada, y
se requiere mas investigacion sobre la caracterizacion
del suefio, su calidad y los efectos de las alteraciones
del ritmo circadiano para entender su impacto sobre
la salud cerebral. Por esta razon, el suefio atin no ha si-
do incluido como un factor modificable en la Comisién
Lancet sobre Prevenciéon de Demencia®.

Se ha observado que una mala calidad de suefio y una
duracién de suefio subjetivamente corta podrian estar
relacionadas con un mayor riesgo de desarrollar enfer-
medad de Parkinson®'. Sin embargo, resulta complejo di-
ferenciar entre las alteraciones de suefio que acttan co-
mo factores de riesgo y aquellas que son manifestaciones
tempranas o prodrémicas de las alfasinucleinopatias.
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En el contexto de la esclerosis multiple es comun la
presencia de trastornos como el sindrome de piernas
inquietas. Es crucial evaluar la presencia de AOS en pa-
cientes que experimentan fatiga refractaria, ya que su
tratamiento puede mejorar significativamente su cali-
dad devida.

V. RESUMEN/COROLARIO

Larelacién entre el suefioy la salud cerebral es innega-
ble. Un suefio adecuado tanto en cantidad y como en
calidad tiene un impacto positivo en la salud cerebral.
Las alteraciones del suefio pueden provocar cambios
morfolégicos y funcionales con problemas cognitivos
y emocionales asociados. Ademas, las repercusiones
cardiovasculares y metabdlicas vinculadas a un suefio
deficiente pueden contribuir al desarrollo de enferme-
dades neurodegenerativas.

Los trastornos de suefio también actan como indica-
dores clinicos de fases tempranas de estas enfermeda-
des, lo que subraya su importancia tanto en el estudio
de la fisiopatologia de la enfermedad como en su poten-
cial uso como biomarcadores para su deteccién precoz.

Dado que los problemas de suefio son tratables y pre-
venibles, y sus implicaciones van mas alla del ambito
cerebral, constituyen un aspecto crucial de salud pu-
blica. Por lo tanto es fundamental implementar am-
plias medidas sociosanitarias para optimizar el ma-
nejo de estos trastornos y, de esta manera, mejorar la
salud general de la poblacién.
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CAPITULO 9

Salud cerebral y dolor neuropatico

I. CONCEPTO E IMPORTANCIA
DEL DOLOR NEUROPATICO

1. Concepto

La IASP (Asociacion Internacional para el Estudio del Do-
lor), redefine el concepto de dolor en el afio 2020 (Tabla 1)
poniendo énfasis en que el dolor no es equivalente a la
nocicepcion, y que la subjetividad del individuo con res-
pecto a su dolor nunca debe ser puesta en duda’. La mis-
ma organizacion define el dolor neuropético como aquel
dolor causado por lesién o enfermedad en el sistema
nervioso somatosensorial, requiriendo por tanto la cons-
tatacién de un dafio neuroldgico, asimildndolo a un sin-
toma de enfermedad neurolégica.

La Organizacién Mundial de la Salud (OMS), en su clasifi-
cacion de enfermedades (CIE-11) de mayo del 2019 reco-
noce al dolor crénico como una entidad en si misma, sea
primario o secundario, y lo define como aquel que dura
mas de tres meses, dividiéndolo en cuanto a su intensi-
dad, alteraciones orgdnicas e impacto en el aspecto cog-
nitivo y funcional de la persona afectada’. Dentro de esta
entidad, esta el dolor neuropético crénico, con la misma
definicion de la IASP, manteniendo la divisidn taxondmi-
ca entre dolor central y periférico®.

2. Entidades

El dolor neuropéatico es una de las causas mas frecuen-
tes de dolor crénico por: la limitacion terapéutica actual,
la multitud de enfermedades neurolégicas que pueden
cursar con dolor (Tabla 2) y la compleja fisiopatogenia de
su génesis* (Tabla 3), asi como la asociacién de factores
psicosociales (culturales, de género, traumaticos en el
desarrollo y de relacién interpersonal). Estos Gltimos in-
fluyen en la tolerancia al dolor y en los mecanismos de
respuesta conductual®. El dolor neuropético crénico es
un motivo de consulta frecuente, tanto en atencion pri-
maria, como en servicios de urgencia, consultas de neu-
rologia (Tabla 4)° o unidades de dolor.

3. Epidemiologia
Un metaanalisis internacional de 25 estudios arroja una

prevalencia del 28 %, siendo mas habitual en el sexo fe-
menino, edad avanzada y ambito rural, con diferencias

relacionadas con desigualdades de ingresos y género’.
Un estudio norteamericano cuantifica una prevalencia
entre el 11y el 40 %°y un estudio espanol un 17 %”°.

Con respecto al dolor neuropético, hay una prevalencia
entre el 7y el 10 % de la poblacién. En nuestro medio,
en atencién primaria era del 11,8 % para el dolor neuro-
patico puro y del 13,4 % para el mixto'°, en consultas de
neurologia el 3,88 %! y en unidades del dolor, 2,4 % el
puroy 12,9 % el mixto™. EL 40 % de los pacientes que su-
fren esta condicion describen no estar satisfechos con su
manejo®, el 14 % suele dejar su medicacion por efectos
secundarios, el 33 % no tiene adecuada respuesta al tra-
tamiento farmacolégico, y menos del 20 % recibe un tra-
tamiento integral con medidas no farmacoldgicas*.

El dolor neuropatico se asocia a la edad, por ello, dado
el aumento de esperanza de vida global en la pobla-

Tabla 1. Definicidn de dolor segtn la actualizacion
en el 2020 de la IASP

El dolor se define como una experiencia sensorial
y emocional desagradable, asociada o similar a la
asociada con un dafo tisular real o potencial

Se afiaden las siguientes notas:

« Eldolor es una experiencia personal influenciada
en diferentes grados por factores biolégicos,
psicolégicos y sociales

« Eldolory la nocicepcion son fendmenos diferentes.
El dolor no puede ser inferido solamente por la
actividad de las neuronas sensoriales

« Las personas aprenden el concepto de dolor a través
de las experiencias de vida

« Si una persona manifiesta una experiencia dolorosa,
esta debe ser respetada

« Aunque el dolor normalmente cumple una funcién
adaptativa, puede tener efectos adversos sobre la
funcionalidad y el bienestar social y psicolégico

« Una de las maneras para expresar dolor es por la
descripcion verbal; la incapacidad para comunicarse
no niega la posibilidad de que un humano o animal
experimente dolor
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cién mundial, y de las enfermedades crénicas discapa-
citantes que lo causan, es de esperar un aumento de
la demanda para el manejo integral de este problema
de salud®.

Tabla 2. Causas de dolor neuropatico

1.Neuropatias periféricas:

» Neuropatias diabéticas

» Neuropatia téxica y por farmacos

« Neuropatia metabdlica/nutricional

« Neuropatia sensitiva paraneoplasica

» Neuropatia asociada a disproteinemias y
crioglobulinemia

+ Neuropatia vasculitica e inmunomediada

« Neuropatia amiloidea (primaria o familiar)

« Neuropatia infecciosa (asociada al VIH, Chagas)

» Neuropatias hereditarias sensitivas y autonémicas

« Enfermedad de Fabry

« Neuropatia de fibra fina distal idiopatica

2. Lesiones del plexo

« Plexopatias braquiales y lumbares

3. Lesiones del ganglio de la raiz dorsal

+ Neuralgia postherpética

4.Radiculopatias

5.Dolores por amputacién

6.Sindromes de dolor regional complejo

7.Dolores por lesiéon del sistema nervioso central

« Lesiones vasculares en el cerebro o médula espinal:
dolor central posictus

« Lesiones traumaticas en la médula espinal o el
cerebro: traumatismo medular

« Esclerosis multiple y otras enfermedades
desmielinizantes

« Enfermedad de Parkinson

« Siringomielia y siringobulbia

« Espondilosis

« Tumores

+ Abscesos

« Mielitis infecciosas, inflamatorias, toxicas

+ Degeneracion combinada subaguda

+ Epilepsia

Tabla 3. Mecanismos fisiopatogénicos involucrados en

el dolor neuropatico

Génesis ectopica de impulsos nerviosos:
activacion de canales idnicos

Sensibilizacion periférica y central

Neuroinflamacion y activacién del sistema inmune

Disfuncidon del sistema modulatorio inhibitorio
descendente

Estrés oxidativo y disfuncion mitocondrial

Activacion glial

Regulacion epigenética

Tabla 4. Porcentaje de neurélogos que atienden en con-
sulta las causas mas habituales de dolor neuropatico, se-
gun la encuesta realizada a neurélogos miembros de la
Sociedad Espaniola de Neurologia (SEN), por el Grupo de

Estudio sobre Dolor Neuropatico de la SEN en el afio 2022

Motivo de consulta por dolor Frecuencia
neuropatico

A nivel de sistema nervioso periférico

Polineuropatia diabética 82 %
Neuralgia postherpética 81%
Neuropatia postraumatica o 35%
compresiva

Neuropatia postquirdrgica o por 18%
cicatrizacion anémala

Neuropatia oncoldgica 14 %

A nivel de sistema nervioso central

Dolor central posictus 66 %
Relacionada a esclerosis multiple 32%
Relacionada a lesién medular 29 %
Relacionada a enfermedad de 26 %

Parkinson




Il. DOLOR NEUROPATICO Y CALIDAD DE VIDA

1. Calidad de vida

Eldolor crénico, en especial neuropatico, causa un de-
terioro de la calidad de vida, deterioro que se relaciona
directamente con su intensidad®®, siendo este menos-
cabo equivalente al que ocurre en patologias poten-
cialmente mortales, tales como el cancer, las enferme-
dades vasculares o los trastornos neuromusculares®.
Esta relacion entre la intensidad del dolor y la calidad
de vida también se da en estudios espafoles'’ asocia-
do a la presencia de trastornos del estado del animo y
del suenio®?, factores que empeoran la salud cerebral.

2. Actividades de la vida diaria

El dolor neuropético deteriora las actividades de la
vida diaria, tales como caminar o estar activo, hacer
compras, vestirse, mantener relaciones sociales o ac-
tividad sexual®?, tanto en estudios internacionales co-
mo espafioles'’.

3. Trabajo

El dolor neuropatico esta relacionado con el desem-
pleo o la imposibilidad de mantener un trabajo remu-
nerado, el absentismo laboral (con pérdida de 26 dias
al afio en nuestro medio), la incapacidad, el presentis-
mo y la disminucion de la productividad®. El presen-
tismo es la asistencia al trabajo a pesar de la condicién
de enfermedad, circunstancia que es mas frecuente en
mujeres, edades medias, personas con hijos, trabaja-
dores no cualificados o empleos sociales (educacion,
sanidad o cuidados)*. Este cuadro favorece no solo la
depresién y el dolor, sino factores de riesgo vascular,
como hipertensidn arterial o diabetes'. En un estudio
sobre polineuropatia diabética dolorosa que compara
cuatro paises europeos, Espafia era donde mayor pre-
sentismo se producia®, quiza por el alto desempleo
estructural de nuestro mercado laboral.

4. Mortalidad

Hay una relacién entre dolor neuropatico y morta-
lidad, aunque no en todos los estudios, con las li-
mitaciones afadidas de que la mayoria no aclaran
la causa de los fallecimientos (los que lo hacen se-
falan causas vasculares, respiratorias, y de modo
discutible, cancer) y la presencia de factores de con-
fusién, como la disminucién de actividad fisica, el
tabaquismo, la alteracién del suefio, o los trastornos
del estado de dnimo**?°. Hay una alta prevalencia de
suicidio, de nuevo intermediado por la presencia de
depresion?t,
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5. Costes

Los pacientes con dolor neuropatico acuden mas al mé-
dico (un 20 % mas), a urgencias y visitan mas doctores
distintos, es mas probable que estén sometidos a polifar-
macia, tienen ingresos hospitalarios mas prolongados y
mayores costes para los sistemas sanitarios'. Los estu-
dios muestran un aumento de costes médicos directos,
pérdida de empleo de los pacientes y sus cuidadores y
necesidad de asistencia e institucionalizacion®*.

1l EL IMPACTO DEL DOLOR NEUROPATICO
EN LA SALUD CEREBRAL

Existe un consenso sobre cuales son los principales de-
terminantes de la salud cerebral que proporcionan mas
garantias de un envejecimiento saludable y cierta pro-
teccion sobre las enfermedades degenerativas y cere-
brovasculares, en especial la enfermedad de Alzheimer
y los ictus (Tabla 5)%*.

1. Dolor neuropatico y estimulacion cognitiva

La reserva cognitiva, que es la capacidad de nuestro ce-
rebro para protegerse de cualquier dafio cerebral, ad-
quirida a lo largo de la vida por la suma de la educa-
cion, trabajo, aficiones, conocimientos y experiencias
que supongan una estimulacion activa, es un factor de
salud cerebral, estudiado sobre todo en la enfermedad
de Alzheimer, pero también en otras condiciones neuro-
l6gicas®. En pacientes con dolor neuropdtico, la reper-
cusion descrita sobre la vida laboral y las actividades
cotidianas deteriora la reserva cognitiva, especialmente
en pacientes mayores. Sin embargo, por otro lado, di-
cha reserva es un factor protector en pacientes con do-
lor intenso de deterioro cognitivo (en especial atencién
y memoria de trabajo) y depresion®.

2. Dolor neuropatico y actividad fisica

La actividad fisica no solo mejora la memoria y otras
funciones cognitivas, sino que también tiene efectos
analgésicos y antidepresivos, induciendo una sensa-
cion de bienestar®. La presencia de dolor crénico con-
lleva el desuso y el desacondicionamiento fisico, asi
como una mayor probabilidad de obesidad, que tiene
una relacién bidireccional con la intensidad y la croni-
ficacion del dolor®.

3. Dolor neuropatico y factores de riesgo vascular
Un 40 % de deterioro cognitivo se puede prevenir me-

diante el manejo de la hipertensién arterial, diabetes, so-
brepeso, apnea del suefio o tabaquismo. Los pacientes
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Tabla 5. Determinantes de la salud cerebral sobre los

que puede repercutir el dolor neuropatico

Estimulacion cognitiva

Actividad fisica

Factores de riesgo vascular

Alimentacion saludable y evitar toxicos

Suefio

Bienestar emocional

Relaciones sociales

Sentido de lavida

con dolor crénico tienen mayor prevalencia de hiperten-
sién arterial®’; un 30 % de los pacientes con neuropatia
diabética, complicacién que ocurre en mas de la mitad
de los diabéticos tiene dolor neuropético® y se espera un
crecimiento de la prevalencia de esta enfermedad a nivel
global, especialmente por el aumento de la obesidad®;
la obesidad es mas frecuente en los pacientes con dolor
neuropatico, mediado por una menor actividad fisica, y
a su vez, es un factor de cronificacion del dolor, median-
te mecanismos endocrinos e inmunes™®; la apnea de sue-
fio puede ser un factor de desarrollo de dolor neuropati-
co, por ejemplo, neuralgia postherpética®. Los pacientes
con dolor crénico fuman mas y el tabaco se asocia a una
mayor intensidad del dolory deterioro funcional®’.

4. Dolor neuropatico y alimentacion

La dieta mediterradnea esta relacionada con una mejor
salud cerebral. Los pacientes con dolor crénico suelen
tener malos habitos dietéticos, como el consumo de
muchos alimentos procesados y con frecuencia minus-
valoran la influencia de la dieta en el dolor o perciben
que su alimentacién es mejor de la que realmente con-
sumen?. La modificacién de la dieta influye en un mejor
manejo del dolor®.

5. Dolor neuropatico y suefio

Un suefio adecuado, tanto en duracién como en cali-
dad, es esencial en la salud cerebral y su ausencia es-
ta relacionada con mayor riesgo vascular, alteraciones
cognitivas —en la atencién, memoria o toma de deci-
siones—, tendencia al sobrepeso, estrés crénico y bajo
estado de animo, déficit de respuesta inmune y enveje-
cimiento. El dolor neuropatico causa una peor calidad
del suefioy, a su vez, la falta de descanso adecuado, au-
menta la intensidad del dolor“.

6. Dolor neuropatico y estado de animo

Evitar el estrés crénico y la ausencia de enfermedad
mental, en particular la ansiedad y la depresion, son de-
terminantes de salud cerebral. Los pacientes con dolor
neuropatico tienen mayor ansiedad y depresion, y estas
comorbilidades son responsables de un deterioro de su
calidad de vida*.. De nuevo, hay una relacién bidireccio-
nal entre el desarrollo de dolor crénicoy las enfermeda-
des mentales™.

7. Dolor neuropatico y relaciones sociales

La soledad es un factor de riesgo vascular, se asocia a un
deterioro del resto de condicionantes de salud cerebral y
a una mayor prevalencia de enfermedad de Alzheimery
otros tipos de demencia®. El dolor crénico conlleva una
exclusion social*, lo que aumenta las cogniciones nega-
tivas sobre el dolor y el catastrofismo, todo mediado por
aumento de la depresién. El aumento de las actividades
sociales reduce tanto la soledad como el dolor crénico™.

8. El dolor neuropatico y el sentido de la vida

Las personas que perciben que su vida tiene un signifi-
cado, que sirven a un fin mayor, que tienen un propdsi-
to y son dtiles para los demas, no solo son mas felices,
sino que tienen un menor riesgo de demencia®. El do-
lor crénico puede afectar negativamente al sentido de si
mismo de una persona, lo que lleva a una disminucion
del funcionamiento y el bienestar*’, pero la pertenen-
cia a un grupo es un factor protector de dolor crénico®.

IV. TRATAMIENTO DEL DOLOR NEUROPATICO
Y SALUD CEREBRAL

El tratamiento del dolor neuropético es dificil, y consti-
tuye una necesidad médica no cubierta. Ha de ser pre-
coz, escalonado pero agresivo, individualizado y com-
binar tratamiento farmacolégico y no farmacolégico
(Tabla 6). Esto hace que sea multidisciplinar (diversos
especialistas médicos y no médicos pueden ser nece-
sarios), con orientacién biopsicosocial y, segln su im-
portancia, adaptado a los diversos niveles asistenciales
(desde atencién primaria hasta las unidades del dolor).

Esta dificultad no debe motivar un nihilismo terapéu-
tico, ya que esta patologia afecta a la salud cerebral, y
un alivio, aunque sea parcial, puede significar una gran
mejoria del paciente.

Ademas, incluir los determinantes de salud cerebral en
el tratamiento ha demostrado eficacia y deben ser par-
te del mismo. Esto engloba: estimulacién cognitiva®, un



Tabla 6. Tratamiento del dolor neuropatico crénico

Tratamiento farmacolégico: normalmente
combinacion multimodaly sinérgica

Tratamiento no farmacolégico:

« Técnicas intervencionistas
« Técnicas neuromoduladoras
« Técnicas de medicina fisica y rehabilitacion

Tratamiento psicoldgico:

« Terapia cognitivo conductual

 Terapia de aceptaciéon y compromiso

+ Terapia centrada en las emociones (emotional
awareness expression therapy)

« Técnicas de reduccion de estrés: meditacion,
mindfulness

Educacion en dolor: escuela de pacientes

Salud cerebral

ejercicio fisico adaptado®, la prevencién de otros facto-
res de riesgo vascular, alimentacién adecuada®, el tra-
tamiento de las patologias del suefio y del estado del
animo*, medidas de reduccién de estrés, el fomento de
las actividades sociales* y un enfoque que no olvide el
sentido de la vida y las creencias del paciente®. Todo
ello redunda en una mejoria de la calidad de vida, del
funcionamiento cotidiano, del trabajo, de los costes, de
la prevencién del deterioro cognitivo y de la mortalidad.
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CAPITULO 10

Salud cerebral y envejecimiento

I. INTRODUCCION

El envejecimiento se define como el declive funcional
dependiente del tiempo que afecta a la mayoria de
organismos vivos. Es un proceso progresivo, intrinse-
co y universal que acontece como expresion de la in-
teraccion entre su programa genético y el medio am-
biente’. Ante la realidad del cambio en la expectativa
de vida y la mejoria de las condiciones materiales y
sociales que contribuyen a mejorar la calidad de vida
para el ser humano, la trascendencia social que su-
pone el envejecimiento es cada vez mayor. Vivimos la
denominada era de la «revolucién de la longevidad»,
pues en el ultimo siglo, los paises con mayor desa-
rrollo econdmico han incrementado la esperanza de
vida en mas de 30 afios?, a pesar de la pandemia por
COVID-19°% que supuso una pérdida de mas de 1 afio
de vida en esa expectativa. Las previsiones para 2065
indican que en Europa se podra ver incrementada la
longevidad en 10 afios*.

En este escenario, la controversia entre longevidad y
calidad de vida es crucial. Las enfermedades cerebra-
les mayormente ligadas al proceso del envejecimien-
to, como las neurodegenerativas, vasculares cerebra-
les y depresién de inicio tardio entre otras, son las que
mayor discapacidad generan en los mayores de 65
afios’. En contraposicion, existe la figura de los deno-
minados «superancianos»® que suscitan fascinacion
por su elevada salud fisica y mental. Los mecanismos
que subyacen para que esto suceda y los predictores
implicados estan siendo objeto de investigacion.

Il. iQUE ENTENDEMOS POR
SALUD CEREBRAL EN LAVEJEZ?

La American Heart Association y la American Stroke
Association definen la salud cerebral como «... opti-
mal capacity to function adaptively in the environment.
This could be assessed in terms of competencies across
the domains of thinking, moving, and feeling»"*.

La edad cronoldgica estd ligada al declinar estructural
del cerebro, pero al mismo tiempo, a su mantenimien-
to funcional y su crecimiento, es decir, el denominado
«envejecimiento exitoso» (Figura 1)°.

Teniendo en cuenta tantos conceptos ligados al proce-
so de envejecer, finalmente una trayectoria exitosa en
el camino del envejecimiento dependera del denomi-
nado «<mantenimiento cerebral» (Tabla 1)*.

I1l. MANTENER LA SALUD CEREBRAL

Los tres pilares fundamentales para mantener la salud
cerebral son:

= Alterar la exposicion a factores de riesgo a lo largo
de la vida (por ejemplo, la identificacién y control
de factores de riesgo).

= |Impulsar habitos de vida saludables que promue-
van mecanismos de reparacion.

= |mplementar intervenciones para mantener la co-
nectividad funcional cerebral y promover la resi-
liencia contra las patologias relacionadas con la
edad en etapas tempranas de la vida.

El marco ABC para la evaluacién sistematica de la ex-
posicién al riesgo (Figura 2) muestra un enfoque sis-
tematico que propone abordar y supervisar diversos
factores en adultos jovenes y de mediana edad para
disminuir la carga de dafio al cerebro y modificar la tra-
yectoria del envejecimiento cerebral a nivel individual®:

» Ser consciente: educacion sobre los factores que
pueden afectar la funcién y la estructura del cerebro
y comprobacién de los signos tempranos de enfer-
medades neurolégicas.

» Tension arterial: diagnéstico y tratamiento tempra-
no de la hipertensién arterial.

» Dislipemia: diagnéstico precoz y tratamiento de la
hiperlipidemia.

» Control glucémico: diagnéstico precoz y tratamien-
to de la diabetes.

» Consumo de téxicos: evitar consumo de tabaco, al-
coholy otras drogas.

» Insomnio: mejorar la calidad de sueiio y promover
un adecuado diagnéstico temprano de trastornos
relacionados como la apnea del suefio.

» Contaminacion ambiental: evitar exposiciones qui-
micas y contaminantes del aire y el agua.
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Figura 1. Trayectorias envejecimiento acelerado vs. retardado®

Umbral de manifestacion de la enfermedad
cerebral en el contexto de acumulacién de dano

Trayectoria de envejecimiento cerebral (funcién cognitiva
e integridad micro y macroestructural)

Exposicion
temprana a »
factores de riesgo

Activacion de

mecanismos »

compensadores

Trayectoria de descompensacion
(deterioro de la integridad
estructural y funcional del

cerebro) Preservacion funcional
(resiliencia y resistencia)

—

Edad cronolégica (afios)

Edad adulta

Edad avanzada

Adaptado de Sabayan B. et al; 2023.

» Alimentacion: dieta equilibrada con baja ingesta de
saly azlcary alto consumo de frutas y verduras.

» Sedentarismo: promover actividad fisica y movili-
dad, especialmente ejercicios aerdbicos.

» Contacto social: participacién en actividades en co-
munidad para aumentar el sentido de pertenenciay
evitar la soledad no deseada.

IV. EL CONCEPTO LIMEE (lifetime, modifiable,
endogenous and exogenous risk factors) Y SUS
IMPLICACIONES CLIiNICAS

Todos los procesos que subyacen al concepto univo-
co del envejecimiento, tan controvertido, tanto a ni-
vel celular, como molecular, de redes o sistemas, se
engloban bajo el paraguas denominado hallmarks of
aging™.

La combinacién de factores de riesgo y protectores que
modulan la salud cerebral durante nuestra vida se incre-
menta con la edad. Se han identificado los denomina-
dos LIiMEE (Lifelong, Modifiable, Exo- and Endogenous):
nutricién, actividad fisica, suefio, factores de riesgo vas-
cular, neuroinflamacién®, que son factores de riesgo en-
dégenos y exégenos, potencialmente tratables y modifi-
cables. Su conceptualizacién se basa en, por un lado, que
su presencia se asocia a la salud cerebral comprometida;
que los efectos deletéreos son acumulativos a lo largo de
su exposicion durante la vida; su impacto puede ser gra-
dual o dosis-dependiente mas que idiosincratico; las es-
trategias para prevenirlos o contrarrestarlos contribuirdn
al mantenimiento de la salud cerebral y al denominado
envejecimiento exitoso; no se excluye una posible rela-
cion causal entre los riesgos nutricionales, el sedentaris-
mo, los trastornos del suefio, los factores de riesgo vascu-
lary lainflamacién crénica (Figura 3).
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Tabla 1. Glosario de términos que dan cuenta de fendomenos interrelacionados asociados con la salud cerebral en el

contexto del envejecimiento*®

Envejecimiento Proceso que hace que el cerebro envejezca. Comprende cambios sistémicos, graduales
cerebral y continuos a lo largo de la vida que dan forma y estructura al cerebro y que explican los
mecanismos asociados con deterioro funcional

Salud cerebral Estado en el que las diferentes funciones cerebrales (sensoriomotora, cognitiva, conductual y
emocional) se pueden realizar de manera 6ptima y adaptable al medio ambiente

Mantenimiento Minimizacién o retraso del deterioro cerebral relacionado con el envejecimiento, cambios y
cerebral patologia cerebral debidos a una combinacién de factores genéticos y de estilo de vida. Describe
la posibilidad de mantener el cerebro en una condicion similar a otras etapas mas tempranas

Reserva cerebral Capacidad extra dentro del cerebro para hacer frente a los procesos de envejecimiento o a la
patologia antes de que la disfuncién cognitiva se haga evidente. Sigue un umbral modelo, lo que
significa que cuando la patologia alcanza un cierto nivel, el deterioro cognitivo se vuelve notable

Reserva cognitiva Diferencias individuales en la capacidad de los procesos cognitivos para funcionar de forma
adaptativa en el contexto del envejecimiento y patologias cerebrales. Implica la capacidad de
compensar el dafio mediante reclutamiento de otros recursos

Envejecimiento Trayectoria del envejecimiento caracterizada por evitar enfermedades y discapacidad, el
saludable mantenimiento de una actividad fisica y cognitiva adecuada y la participacién activa en las
actividades sociales y productivas

Adaptado de Garcia-Garcia l. et al; 2023.

Figura 2. El marco ABC para la evaluacién sistematica de la exposicion al riesgo®

Contacto social Ser consciente

Hipertension arterial

Dieta equilibrada

Contaminacién ambiental

Insomnio

Adaptado de Sabayan B. et al; 2023.

Habitos toxicos
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Figura 3. Representacion esquematica de las asociaciones y relaciones causales entre los factores de riesgo LIMEE *°

SALUD VASCULAR

ESTADO

ANTIINFLAMATORIO

A Flujo sanguineo cerebral
VAterosclerosis

Nutricion saludable
Dieta mediterranea

¥ B-amiloide

ABDNF A Actividad sistema glinfatico

Omega3 PUFA

Vitaminas grupo B
Dieta
«antiinflamatoria»

Actividad fisica

Higiene del suefio

—

Sedentarismo

—

Apnea suefo Mala calidad suefio

Nutricion «de riesgo»

AAumento consumo
saly carne roja

Aumento riesgo vascular _

Inflamacion crénica

A Permeabilidad BHE
A Aterosclerosis
VFlujo sanguineo cerebral

A Permeabilidad BHE
A Neuroinflamacion
VActividad fagocitica

VActividad sistema
glinfatico

BDNF: factor
neurotréfico cerebral
BHE: barrera
hematoencefalica

Pérdida de mielina

PUFA: 4cidos grasos
poliinsaturados

Disfuncion ejecutiva

Enfermedad
cerebrovascular

Depésito anormal
de proteinas

Pérdida neuronal

lteracién memoria
episddica

Adaptado de Garcia-Garcia I. et al; 2023.

V. ¢éESTA LA NEUROCIENCIA PREPARADA
PARA UNA APROXIMACION PREVENTIVA?
DE LA INVESTIGACION A LA ACCION

La salud del cerebro se ve afectada a lo largo de la vi-
da por una mezcla de variables endégenas y exdge-
nas. Estas variables, a su vez, influyen entre si y ejer-
cen sus efectos de forma independiente y conjunta.
Es por esta razén que las intervenciones multimoda-
les que abordan simultdneamente diferentes meca-
nismos accionables de la salud cerebral podrian ser
especialmente adecuadas para prevenir el deterioro
cognitivo y la discapacidad cerebral***?(Tabla 2)°.

Hasta ahora se han llevado a cabo tres grandes ensa-
yos multimodales destinados a prevenir el deterioro
cognitivo en poblaciones sin demencia: el ensayo FIN-
GER, que combina la intervencién nutricional, la es-
timulacién cognitiva y el seguimiento del riesgo car-
diovascular®, el estudio PreDIVA, una intervencion
cardiovascular multidominio, y el ensayo MAPT, que
integra estimulacién cognitiva, actividad fisica e inter-

vencién nutricional’®. Todos estos estudios encontra-
ron efectos de las intervenciones en el rendimiento
cognitivo, destacando que los enfoques multimodales
tienen un gran potencial para proteger la salud cere-
bral. Una nota de precaucién de estos estudios es que,
con la notable excepcién del ensayo FINGER, los resul-
tados significativos se observaron en el analisis post
hoc o en los puntos finales secundarios y no estuvieron
presentes en los puntos finales primarios del estudio®.

Por todo ello, las recomendaciones estan basadas en
que las intervenciones holisticas dirigidas a la salud del
cerebro deben incluir los cinco factores LIMEE, es decir,
la nutricidn, la actividad fisica, el suerio, la salud cardio-
vasculary la salud inmunolégica®®.

Las intervenciones multimodales y holisticas poseen
su impacto en poblaciones de riesgo. La «ventana de
oportunidad» que suponen las fases preclinicas de los
procesos que impactan en la salud cerebral constituye
el kmomento para la accién» en las estrategias preven-
tivas de éxito*®.
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Tabla 2. Estrategias poblacionales para promover la salud cerebral a lo largo de la vida®

Periodo prenatal y perinatal

Infancia y adolescencia

Edad adulta joveny
mediana edad

Vida posterior

Promocion de la salud mental
maternay nutricién adecuada
durante todo el embarazo

Evaluacion del desarrollo
neuroldgico en la primera
infancia, problemas
cognitivos y del lenguaje

Deteccidn de factores de
riesgo cerebrovascular (p.
€j., hipertension, diabetes
e hiperlipidemia)

Deteccién de signos
tempranos de privacion
sensorial, incluyendo
pérdida de audiciény
cambios en la vista

Garantizar el acceso a la
atencion prenatal y al parto
seguro

Garantizar el acceso a la
educacién formal en la
infancia y adolescencia

Promover cambios
legislativos e incentivos
para fomentar el ajuste
de los horarios de trabajo
y garantizar un descanso
Optimo para todos los

Campaiias de salud
publica para promover
el mantenimiento de
actividades fisicas

y cognitivas en las
personas mayores

trabajadores

Prevenir el traumatismo
craneoencefalico

Proteccion del permiso
parental después del parto

Regular las redes sociales
y los ecosistemas digitales
para salvaguardar la salud
mental de los adolescentes

Toda la vida

« Eliminar la pobrezay proporcionar atencién médica asequible mediante sistemas y coberturas de seguros adecuados
» Mejorar el acceso a la atencidn primaria, particularmente en regiones desatendidas

actividad fisica

Promover el disefio de ciudades y espacios urbanos saludables, asi como estructuras para fomentar la movilidad y la

« Abordar los cambios ambientales globales y reducir la contaminacién del aire

Adaptado de Sabayan B. et al; 2023.

VI. CONCLUSIONES

La salud cerebral durante el proceso del envejecimien-
to marca la diferencia entre calidad de vida o ausen-
cia de la misma. Su optimizacién y su mantenimiento
global durante «el viaje del envejecer» son cruciales, y
mas ante las expectativas de esperanza de vida.

Poner el foco en la prevencién, entendida desde un

marco conceptual que nos permita ser «ancianos fun-
cionales», sera la clave del éxito.
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