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PALABRAS CLAVE Resumen

Prevalencia de Introduccion: Describir los tipos de demencia en una serie de pacientes valorados en una clinica
demencia; psicogeriatrica y estimar el grado de acuerdo entre el diagnostico clinico y el anatomopatolo-
Fiabilidad diagnostica gico.

en demencia; Material y métodos: Realizamos un analisis descriptivo de la prevalencia de los tipos de
Enfermedad de demencia entre los pacientes valorados en nuestro centro y establecemos el grado de concor-
Alzheimer; dancia entre el diagndstico clinico y el anatomopatologico. Los diagnosticos se establecieron
Enfermedad en funcion de los criterios diagnodsticos vigentes en cada momento.

cerebrovascular; Resultados: Ciento catorce casos cumplieron los criterios de inclusion. Los diagndsticos mas
Diagnostico frecuentes tanto a nivel clinico como anatomopatologico fueron enfermedad de Alzheimer y
post-mortem; demencia mixta, pero la prevalencia se invirtié pasando de un 39% y 18% a nivel clinico a un
Comorbilidad 22% y 34% a nivel anatomopatologico respectivamente. La concordancia entre el diagnostico
cerebral clinico y el anatomopatologico fue de un 62% (IC 95%: 53-72%).

Conclusiones: Casi un tercio de nuestros pacientes no tenia un diagnostico certero en vida,
fundamentalmente a expensas del infradiagnostico a nivel clinico de la enfermedad cerebro-
vascular.
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Prevalence and concordance between the clinical and the post-mortem diagnosis of
dementia in a psychogeriatric clinic

Abstract

Introduction: The aim of our study is to describe the types of dementia found in a series of
patients and to estimate the level of agreement between the clinical diagnosis and post-mortem
diagnosis.

Material and Methods: We conducted a descriptive analysis of the prevalence of the types of
dementia found in our series and we established the level of concordance between the clinical
and the post-mortem diagnoses. The diagnosis was made based on current diagnostic criteria.
Results: 114 cases were included. The most common clinical diagnoses both at a clinical and
autopsy level were Alzheimer disease and mixed dementia but the prevalence was quite dif-
ferent. While at a clinical level, prevalence was 39% for Alzheimer disease and 18% for mixed
dementia, in the autopsy level, prevalence was 22% and 34%, respectively. The agreement
between the clinical and the autopsy diagnoses was 62% (95% Cl 53-72%).

Conclusions: Almost a third of our patients were not correctly diagnosed in vivo. The most
common mistake was the underdiagnosis of cerebrovascular pathology.

© 2016 Sociedad Espanola de Neurologia. Published by Elsevier Espafa, S.L.U. This is an open
access article under the CC BY-NC-ND license (http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/

4.0/).

Introduccion

Las demencias tienen graves consecuencias sobre los pacien-
tes y sus familias en particular, y sobre el sistema sanitario
y la economia de cada pais en general.

La enfermedad de Alzheimer (EA) ha sido considerada la
causa mas frecuente de demencia en los paises occidenta-
les. Sin embargo, recientes estudios indican que la demencia
vascular (DV), sola o asociada a la EA, puede ser al menos
tan frecuente’2.

En la practica diaria el diagnéstico de demencia se basa
en los hallazgos clinicos y no en la anatomia patologica (AP).
Es frecuente que los hallazgos de AP sean mucho mas hete-
rogéneos de lo que se podria suponer. Casi el 46% de los
cerebros de una muestra de personas con diagnostico cli-
nico de EA evidenciaban la presencia de varias entidades
patologicas, aunque una predominase claramente sobre la
otra’.

En este articulo mostramos la distribucion de tipos de
demencia entre pacientes de nuestro centro a los que se les
solicitd y accedieron a la donacion del tejido neuroldgico.
Evaluamos también la concordancia entre el diagnostico cli-
nico y el AP y discutimos las similitudes y diferencias entre
nuestros datos y los de otros estudios.

Material y métodos
Sujetos del estudio y evaluacion clinica

Los cerebros analizados procedian de 114 pacientes valo-
rados en nuestro centro, diagnosticados de demencia o
deterioro cognitivo leve (DCL), y que tras ser consultados,
ellos o sus familias, habian accedido a la donacion. Se les
informé del procedimiento, de su finalidad y de las posibles

implicaciones, y cumplimentaron el formulario de consenti-
miento informado vigente.

En la base de datos incluimos: sexo, antecedentes fami-
liares de demencia, edad al inicio de los sintomas, al
diagnostico y al exitus, diagnéstico inicial, final y AP vy
pruebas complementarias realizadas (exploracion neuropsi-
cologica [ENP], puntuacion del mini-examen cognoscitivo®
[MEC], tomografia axial computarizada craneal [TAC],
resonancia magnética nuclear cerebral [RMN], tomografia
computarizada de emision monofotoénica y electroencefalo-
grama).

Como diagnostico inicial se consider6 el realizado tras
la primera valoracion, fuera o no en nuestro centro, y
el diagnéstico final fue el que establecimos tras nuestra
valoracion y seguimiento. Se establecio el diagnostico de
demencia en funcion de los criterios DSM-IV°. Para determi-
nar el tipo de demencia se usaron los criterios NINCDS-ADRA
para el diagndstico de posible y probable EA®. Los cri-
terios NINDS también se usaron para el diagnodstico de
DV y EA con DV. Las otras demencias se diagnosticaron
en funcion de los criterios habituales vigentes en cada
momento. El diagnodstico de DCL se baso en los criterios de
Petersen’.

Establecimos que existia concordancia entre diagndstico
clinicoy el AP no solo cuando ambos coincidian, sino también
cuando, aunque existiesen hallazgos AP de diferentes enfer-
medades, una predominaba claramente sobre las demas y el
diagnostico clinico era el acertado en funcion de los datos
clinicos y las exploraciones complementarias disponibles. No
considerabamos que existiese concordancia cuando el diag-
nostico final y el AP no coincidian, o cuando no se habia
investigado o considerado la comorbilidad vascular cerebral
en el diagnostico clinico final, y sin embargo si existia en el
AP.

En referencia al DCL consideramos que existia concordan-
cia cuando los hallazgos en la AP no presentaban la entidad
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suficiente para cumplir los criterios de ninguno de los tipos
de demencia, y mantuvimos la denominacion de DCL en el
diagndstico AP de esos casos.

Los criterios de inclusion fueron: haber sido diagnosti-
cado en vida de demencia o DCL, habérseles solicitado y
haber accedido a la donacion del cerebro, no haber preci-
sado autopsia judicial y disponer del informe AP final.

Obtencién y procesamiento del tejido

El protocolo de estudio neuropatoldgico incluy6 técnicas
basicas y procedimientos especificos siguiendo las guias de
la red europea BrainNet®.

Contamos con 114 cerebros. Se excluyeron 5 casos, 3 de
ellos porque no disponiamos del resultado AP y otros 2 por-
que se trataba de pacientes sin diagndstico de demencia o
deterioro cognitivo en vida.

Analisis estadistico

Realizamos un analisis descriptivo para conocer la media de
edad al inicio de la enfermedad, al diagnostico y al exitus, la
prevalencia de sexo y antecedentes familiares de demencia
y las pruebas diagnosticas realizadas.

Ademas, analizamos los datos de frecuencia absoluta y
relativa de cada tipo de demencia en el momento de diag-
nostico inicial, final y anatomopatologico.

Finalmente realizamos una estimacion puntual y por
intervalo de confianza al 95% (IC 95%) de la concordancia
entre el diagnostico clinico y la AP, asi como un analisis mul-
tivariante para determinar qué variables de las estudiadas
podian ayudar a aumentar dicha concordancia.

Resultados

Ciento catorce casos cumplieron los criterios de inclusion.
La edad media al inicio de la enfermedad era 77 + 8 anos,
al diagnostico 79 & 8 afios y en el momento del exitus 84 8
anos, con una supervivencia promedio de 7 afos. Un 75%
fueron diagnosticados en los 3 primeros anos desde el inicio
de los sintomas. Mayoritariamente fueron mujeres (60,5%).
En el 30% constaba la presencia de antecedentes familiares
de demencia.

Contamos con una ENP completa en el 89,5% de los casos.
La puntuacién media del MEC al diagnostico fue de 2046
puntos. Se disponia de TAC en el 79%, pero RMN solo en el
19%. En cuanto a la tomografia computarizada de emision
monofotonica y elelectroencefalograma se realizaron en un
14% y 17% respectivamente. El 75% de los pacientes tenia
hecha una ENP completa y una prueba de neuroimagen (TAC
0 RMN) en el momento del diagnéstico final.

En la tabla 1 reflejamos la prevalencia del tipo de demen-
cia en el momento del diagnostico inicial, final y AP. Para
simplificar el analisis de los resultados decidimos incluir den-
tro de la categoria de demencia frontotemporal tanto los
casos de la variante conductual como los de paralisis supra-
nuclear progresiva o degeneracion corticobasal. Englobamos
en el término vascular plus (VP) los casos de enfermedad
cerebrovascular con afectacion neurodegenerativa distinta

Tabla 1 Prevalencia diagnostica al inicio (Dx inicial), al
exitus (Dx final) y en la necropsia (Dx AP)

Dx inicial Dx final Dx AP

% (n) % (n) % (n)
EA 47,4 (54) 38,6 (44) 21,9 (25)
DCL 15,8 (18) 3,5 (4) 2,6 (3)
FTD 9,6 (11) 11,4 (13) 5,3 (6)
LBD 8,8 (10) 10,5 (12) 4,4 (5)
DV 7 (8) 7,9 9) 5,3 (6)
DM 5,3 (6) 18,4 (21) 34,2 (39)
Otros 3,5 (4) 5,3 (6) 5,3 (6)
PDD 2,6 (3) 3,5 (4) 2,6 (3)
VP - 0,9 (1) 10,5 (12)
MP - - 7 (8)
Sin enfermedad - - 0,9 (1)

DCL: deterioro cognitivo leve; DV: demencia vascular; EA: enfer-
medad de Alzheimer; FTD: demencia frontotemporal; LBD:
demencia con cuerpos de Lewy; PDD: demencia asociada a la
enfermedad de Parkinson. VP: vascular plus; MP: multiproteinas.

de EA, y en el término multiproteinas (MP) aquellos en los
que existia deposito de 2 o mas proteinas.

La concordancia entre el diagndstico clinico final y el
diagnostico AP fue de un 62,3% (IC 95%: 53-72%). En la tabla
2 mostramos de manera detallada los datos de concordancia
en cada tipo de demencia, pero intentando poner de mani-
fiesto hacia donde se producen los errores en el diagndstico
clinico, teniendo en cuenta el diagnostico AP.

No evidenciamos que disponer de mas pruebas comple-
mentarias, el sexo del sujeto, el menor deterioro cognitivo
al diagnéstico (en funcion de la puntuacion del MEC) o
un diagnodstico mas precoz mejoraran nuestra concordancia
diagnostica.

Discusion

Al analizar nuestros datos de prevalencia AP de tipos de
demencia encontramos diferencias importantes respecto a
estudios similares’. Nos llamé la atencién la alta prevalen-
cia de DM, del 34% frente al 4-21%, y la baja prevalencia de
EA, del 22% frente al 42-65%°. A estas diferencias pudo con-
tribuir que la elevada edad media de nuestra muestra hacia
aumentar la comorbilidad cerebral®.

Nuestra comorbilidad fue mayoritariamente a expensas
de enfermedad cerebrovascular. Hasta en el 53% de los
casos constatamos la presencia de lesiones vasculares en la
AP solas o asociadas al depdsito de diversas proteinas. En
estudios previos se habia estimado la presencia de lesiones
vasculares en un 29-41% de las necropsias de los casos de
demencia en la comunidad®.

En un 11% de los casos habia deposito de cuerpos de Lewy,
bien en combinacion con lesiones vasculares, bien con otras
proteinas (casos incluidos en las categorias VP o MP respecti-
vamente). Ademas, hasta en el 7% se evidenciaba el deposito
de al menos 2 proteinas (MP) y en un 3% de 2 proteinas y
lesiones vasculares (englobados en la categoria VP). Ya se
habia evidenciado la presencia de cuerpos de Lewy en el
10-20% de los cerebros de pacientes con demencia'’.
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Tabla 2 Correspondencia entre el diagnostico anatomopatoldgico y el clinico

Diagndstico AP

Diagndstico clinico final

EA DCL DV DM LBD PDD FTD Otros VP

EA % 80 4 - 8 8 - - - -
(n) (20) (1) (2) (2)

DCL % - 100 - - - - -
(n) (3)

DV % - - 67 33 - -
(n) (4) (2)

DM % 44 - 10 33 3 3 3 3 3
(n) (17) (4) (13) (1) (1) (1) (1) (1)

LBD % 20 - - 40 40 - - - -
(n) (1) (2) (2)

PDD % - - - 100 - - -
(n) (3)

FTD % - - - - - 100 - -
(n) (6)

Otros % (n) 17 - - - - 83 -

(1) (5)

MP % 25 - - - 25 - 50 - -
(n) 2) (2) (4)

VP % 25 - 8 17 42 8 - -
(n) (3) (1) (2) (5) (1)

No enfermedad % - - - - - - 100 - -

(n)

(1)

DCL: deterioro cognitivo leve; DV: demencia vascular; EA: enfermedad de Alzheimer; FTD: demencia frontotemporal; LBD: demencia
con cuerpos de Lewy; PDD: demencia asociada a la enfermedad de Parkinson. VP: vascular plus; MP: multiproteinas.

El desarrollo de la inmunohistoquimica permitio clasi-
ficar las enfermedades neurodegenerativas en funcion del
deposito cerebral de una proteina que seria la responsa-
ble de la activacion de diferentes mecanismos patogénicos
y diferente sintomatologia. No obstante, tanto en nuestro
estudio como en previos se ha puesto de manifiesto que lo
infrecuente es la existencia de un tipo de lesion aislado'".

Nuestra concordancia estuvo muy lejos del 97% alcanzado
en otros estudios'?, y no aumentaba a mas pruebas com-
plementarias realizadas, como constatamos en el analisis
multivariante. La comparativa se realizo entre el diagnos-
tico clinico final y el AP. No analizamos los motivos de cambio
entre el diagnostico inicial y el final, pero es bien cono-
cida la progresion del DCL a demencia o la posibilidad de
eventos cerebrovasculares sobrevenidos. Ademas, con fre-
cuencia la aparicion de nuevos sintomas o la realizacion de
nuevas exploraciones complementarias implica cambios en
el diagnostico.

Se asemejaba mas a trabajos clasicos en los que entre el
10-20% de los pacientes clinicamente diagnosticados de EA
no tenia hallazgos AP de dicha enfermedad, y hasta un 40%
tenia hallazgos AP de EA sin haber sido diagnosticados'.

El haber empleado mayoritariamente la TAC como prueba
de neuroimagen pudo contribuir a infravalorar el compo-
nente cerebrovascular'®. Otros estudios demostraron que
contar con una prueba de neuroimagen estructural como
parte del proceso diagndstico aumentaba la sensibilidad y
la especificidad en ciertos tipos de demencia'.

Nuestros bajos datos de concordancia también pueden
ser justificados porque con frecuencia eran los pacientes con

manifestaciones clinicas atipicas a los que se les solicito la
donacion del tejido neuroldgico, y se trataba de una serie
de casos de la practica clinica, donde no era infrecuente
que las exploraciones y valoraciones realizadas estuvieran
incompletas. Ademas, no podemos olvidar que el nuestro es
un centro psicogeriatrico, por lo que la edad de los pacientes
es muy avanzada y el motivo de ingreso o valoracion mas
habitual son graves trastornos de conducta.

Conclusion

Casi un tercio de nuestros pacientes no tenia un diagnéstico
certero en vida, a pesar de nuestros esfuerzos y conoci-
mientos, del uso de las guias de practica clinica y de las
exploraciones complementarias realizadas.

Aunque no dispongamos de farmacos con un impacto
drastico sobre el curso de la enfermedad, sabemos que
un correcto manejo terapéutico de las demencias ayuda a
enlentecer la progresion, y eso ademas de una mejora en la
calidad de vida del paciente tiene importantes repercusio-
nes economicas’”.
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