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Intervencion no farmacolégica en pacientes con @ .
enfermedad de Alzheimer leve CrossMar
Non-pharmacological intervention in patients with mild
Alzheimer’s disease

Sr. Editor:

La inactividad fisica y la baja participacién en las actividades
cognitivamente estimulantes son considerados factores de riesgo
asociados a la enfermedad neurodegeneratival-2.

Los factores asociados a la enfermedad de Alzheimer (EA), asi
como su incidencia, se han intentado reducir en la daltima década,
mediante medidas farmacolégicas centradas en los déficit de neu-
rotransmisores del trastorno neurocognitivo, proporcionando un
alivio sintomatico de breve duracién, pero incapaces de detener
el proceso neurodegenerativo>. Se han utilizado diversas estrate-
gias terapéuticas orientadas a prevenir la formacién y deposicién
de la B-amiloide y tau o acelerar su eliminacién, con éxito limi-
tado. Sin embargo, la evidencia disponible sugiere que las medidas
terapéuticas no farmacolégicas, como la actividad cognitiva (AC)
y la actividad fisica (AF), en personas mayores reduce el riesgo
de padecer enfermedades neurodegenerativas y mejora la funcién
cognitiva en la fase prodrémica de la EA%.

Estudios en animales con induccién de EA con inyeccién intra-
cerebroventricular de péptido AP1_49, sometidos a entrenamiento
fisico y cognitivo, confirmarian la hipétesis que la AFy la AC pueden
ejercer proteccioén contra algunos mecanismos de neurotoxicidad
inducida por AB1.49, convirtiéndose en potenciales factores neuro-
protectores de la EA>S. Estudios longitudinales y ensayos clinicos
han indicado que los ancianos con EA que son fisica e intelectual-
mente activos acumulan mayor funcién neuroprotectora contra la
enfermedad, mejorando su rendimiento en fases preclinicas o leves
de laEA*’. Por tanto, la incidencia de EA podria reducirse mediante
el uso de métodos combinados de AF y AC, dirigidos a reducir la
prevalencia de los factores asociados a la EA y mejorar la funcién
cognitiva en esta condicién’ 8.

Para verificar esto, se realizé un estudio cuyo objetivo fue exa-
minar los efectos de una intervencién combinada, de la AF y la AC
en personas mayores con EA leve. Participaron 80 ancianos chi-
lenos > 60 afios, divididos en un grupo de intervencién (GI=24),
sometidos a entrenamiento fisico y cognitivo, 5 sesiones semanales,
durante 6 meses; y un grupo control (GC=36), sujetos sedentarios
que no realizaron AF ni recibieron estimulacién cognitiva durante
el estudio. Se realizaron mediciones pre y pos-test con Mini-mental
state examination (MMSE)?, test del trazo (TMT-A y B)'0, test de
la figura compleja de Rey (TFCR)'? y test de aprendizaje auditivo
verbal de Rey (TAAVR)!?, Se realizaron andlisis inter e intragru-
pales y ANCOVA. Se solicit6 el consentimiento informado de los
participantes.

Resultados

El andlisis intergrupal en el pre test no mostro diferencias signi-
ficativas en los desempeifios promedios de los grupos de estudio,
mientras que en el pos-test se evidenciaron diferencias estadis-
ticamente significativas entre el Gl y el GC en el MMSE (t=4,81;
p<0,001), en la dimensién copia (t=9,39; p<0,001) y memo-
ria (t=12,37; p<0,001) del TFCR; en Al= evocacién (t=12,124;
p<0,00), A5= aprendizaje o recuerdo (t=20,337; p<0,001) y A7
o consolidacién del TAAVR (t=18,847; p<0,001); y en los acier-
tos (t=14,299; p<0,001; t=13,994; p<0,001)y errores (t=—-2,202;
p<0,00; t=-3,441; p<0,001) del TMT-Ay B, respectivamente. Por
su parte, el andlisis intragrupal evidencié un aumento significa-
tivo en las medias de desempeiio del GI versus GC en todas las
dimensiones evaluadas, después de la intervencién; revelando un
incremento promedio en el estado cognitivo del Gl sometido al pro-
grama de entrenamiento fisico y cognitivo. Por tltimo, los niveles
de significacién asociados a los efectos principales y las covaria-
bles mostraron que solo la variable grupo (con/sin AF y AC) tuvo un
efecto significativo sobre el estado cognitivo. El tamafio de efecto
(0,243) y la potencia observada (0,984) de esta variable entregaron
mas evidencia a favor del impacto de la AC y la AF en la funcién
cognitiva del GI.

Discusion

Estos resultados sugieren que la AF y la AC son los principales
responsables del aumento en la respuesta cognitiva del grupo de
intervencién que, después de 6 meses de intervencién: 1) aumenté
significativamente su memoria auditiva-verbal, optimizando la
capacidad de retencién y consolidacién de palabras; 2) mejord su
capacidad de procesar imagenes visuoespaciales, guardar la infor-
macién en la memoria episédica visual y tener una buena evocacién
visuoconstructiva y 3) una mejora de la focalizacién atencional,
sostenibilidad y flexibilidad cognitiva.

Para futuras investigaciones, se requiere realizar estudios
aleatorizados, controlados y longitudinales, incluir pacientes y
controles sanos, activos y sedentarios, en grupos separados de
intervencién cognitiva y actividad fisica, acompafiado de medidas
fisiol6gicas.
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Bacteriemia primaria por Clostridium como @ Y
forma de presentacién de cincer de ciego 0SS
Carcinoma of the cecum presenting as bacteraemia caused

by Clostridium

Se presenta el caso de una paciente de 80 afios con antecedente
de demencia tipo Alzheimer con GDS 4, independiente para las acti-
vidades basicas de la vida diaria y parcialmente dependiente para
actividadesinstrumentales de la vida diaria (no era capaz derealizar
correctamente el tratamiento ni manejar su economia), que ingresa
en la Unidad de Geriatria de Agudos (UGA). Seis semanas antes del
ingreso, habia acudido a urgencias por fiebre elevada sin otra sin-
tomatologia asociada. Se realizaron 2 hemocultivos seriados que
fueron positivos para Clostridium subterminale por lo que recibi6
tratamiento con metronidazol segln antibiograma con desapari-
cién de la fiebre. Posteriormente ingresé en la UGA por reapariciéon
de la fiebre 3 semanas después de haber completado el tratamiento
antibiético. No presentaba sintomatologia asociada a la fiebre. En la
exploracioén fisica presentaba un estado general deterioradoy fiebre
de 38,9°C sin otras alteraciones. En la valoracién geriatrica desta-
caba un gran deterioro de la capacidad funcional con dependencia
para las actividades basicas de la vida diaria excepto alimenta-
cion. La analitica Gnicamente mostré una alteracién de la nutricién
(albimina 2,7 g/dl y colesterol 135mg/dl) y anemia ferropénica
(hemoglobina 9,1g/dl, VCM 78,9 ], HCM 25,3 pg y hemoglobina
reticulocitaria 19,7 pg). La radiografia de térax y la ecografia abdo-
minal no mostraban alteraciones. Los hemocultivos seriados fueron
positivos para Clostridium clostridiiforme. Los diagnésticos iniciales
fueron bacteriemia espontanea por Clostridium y anemia ferro-
pénica. Se realizé una colonoscopia que mostré una tumoracién
ulcerada y necrética en ciego con afectacién de valvula ileocecal. La
anatomia patolégica mostré un adenocarcinoma poco diferenciado.
Tras descartar enfermedad metastasica fue valorada por el Comité
de Tumores Gastrointestinales y se decidi6 realizar tratamiento
quirdrgico con intencién curativa. Se realizé una hemicolectomia
derecha con anastomosis término-terminal.

Discusion

El género Clostridium esta formado por mas de 150 especies
de bacilos grampositivos, anaerobios, formadores de endosporas.
Algunas especies como Clostridium perfringens, Clostridium tetani
y Clostridium botulinum son altamente patégenas y nunca forman
parte de la flora normal del ser humano. Las otras especies rara-

mente estan implicadas en enfermedades humanas, estin amplia-
mente distribuidas en el entorno, generalmente en el suelo, y
pueden formar parte de la flora intestinal y vaginal del ser humano
y animales. A pesar de su escaso potencial patégeno, algunas
enfermedades humanas pueden ser causadas por Clostridium bien
por infeccion directa o mediada por toxinas.

Las infecciones por Clostridium generalmente se producen
por cepas colonizadoras o saprofiticas. Habitualmente produ-
cen infecciones localizadas pero también pueden ser causantes
de infecciones diseminadas si el huésped presenta alteraciones
en los mecanismos de defensa. La alteracién en los mecanismos
de defensa puede ser debida a cirugia, traumatismos, diabetes,
tratamiento con quimioterapia o radioterapia o por perforacién
intestinal debido a neoplasias. Las enfermedades derivadas abar-
can desde infecciones moderadas de piel y tejidos blandos hasta
enfermedades graves con alta morbimortalidad como infecciones
intraabdominales, pleuropulmonares o del sistema nervioso cen-
tral, fascitis necrosante y mionecrosis!~>.

El gnénero Clostridium son una causa frecuente de bacteriemia,
se aislan en alrededor del 1% de hemocultivos. Las bacteriemias
primarias por Clostridium se asocian con frecuencia con malig-
nidad, generalmente neoplasias hematoldgicas o de colon® 10,
aunque en ocasiones no se encuentra enfermedad asociada. Las
bacteriemias secundarias suelen estar causadas por infecciones
cutaneas.

La asociaciéon entre bacteriemia primaria por Clostridium y
cancer de colon estd ampliamente documentada®~'° sobre todo
Clostridium septicum®’-9, aunque también se ha descrito asocia-
cién con otras cepas como Clostridium symbiosum® o Clostridium
perfringens'©.

En este caso, la paciente present6 2 bacteriemias causadas por
2 cepas diferentes de Clostridium, Clostridium subterminale y Clostri-
dium clostridiiforme. Ambas cepas pueden encontrarse en el sueloy
en la flora intestinal humana, y se han aislado en las heces de indivi-
duos sanos. Tienen escaso potencial patégeno por lo que no suelen
estar implicadas en infecciones. Clostridium subterminale se ha des-
crito como responsable de una infeccién meningea tras una herida
con flecha®, una infeccién de tejidos blandos en una fractura abierta
por inoculacién directa en la herida! y en una infeccién pleuropul-
monar sin clara puerta de entrada?. Clostridium clostridiiforme ha
estado implicada en una infeccién meningea secundaria a herida
incisa®.

Lo mas remarcable de este caso es el hecho de que la paciente
presentara 2 bacteriemias primarias causadas por 2 cepas dife-
rentes de Clostridium. Ninguna de ellas se habia relacionado
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