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RESUMEN

Introduccion: Existe un estado de transicion entre la demencia y la cognicién
normal, que es el deterioro cognitivo leve y los pacientes en edades avanzadas con
este sindrome presentan altas tasas de polifarmacia.

Objetivo: Determinar la asociacion entre la polifarmacia y el deterioro cognitivo
leve en adultos mayores de una comunidad.

Métodos: Se realizé un estudio observacional, analitico de tipo casos y controles,

de enero a diciembre del afno 2023, en el area de salud del policlinico Ramén Lopez
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Pena de Santiago de Cuba. La poblacion de estudio estuvo constituida por 349
adultos mayores de ambos sexos. Se seleccionaron 60 adultos mayores con
diagndstico de deterioro cognitivo leve que consumian uno o mas medicamentos.
Resultados: Los adultos mayores con deterioro cognitivo leve consumidores de
farmacos refirieron tomar entre cinco a nueve medicamentos (polifarmacia), en la
mayoria psicofarmacos. Constituy6 un riesgo estar entre 70 a 79 anos de edad, ser
del sexo femenino y tener educacién primaria, mientras que un gran nimero de
ellos presenté al menos dos enfermedades no transmisibles.

Conclusiones: En los adultos mayores estudiados si existe una asociacion entre la
polifarmacia y el deterioro cognitivo leve, motivo para que en este grupo
poblacional se deba realizar una atencion médica integral acerca del consumo
indiscriminado de medicamentos para detectar tempranamente la presencia de
sindromes geriatricos como el deterioro cognitivo leve y la polifarmacia.

Palabras clave: envejecimiento; disfuncion cognitiva; polifarmacia.

ABSTRACT

Introduction: There is a transitional state between dementia and normal cognition,
which is mild cognitive impairment, and patients at advanced ages with this
syndrome present high rates of polypharmacy.

Objective: To determine the association between polypharmacy and mild cognitive
impairment in older adults in a community.

Methods: An observational, analytical, case-control study was carried out from
January to December 2023, in the health area of the Ramon Lopez Peina polyclinic
in Santiago de Cuba. The study population consisted of 349 older adults of both
sexes. Sixty older adults with a diagnosis of mild cognitive impairment who
consumed one or more medications were selected.

Results: Older adults with mild cognitive impairment who consumed drugs
reported taking between five to nine drugs (polypharmacy), mostly psychotropic

drugs; being between 70 to 79 years old, being female and having primary
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education constituted a risk, while a large number of them presented at least two
non-communicable diseases.

Conclusions: In the older adults studied there is an association between
polypharmacy and mild cognitive impairment, which is why in this population
group comprehensive medical attention should be given to the indiscriminate
consumption of drugs in order to detect early the presence of geriatric syndromes
such as MCI and polypharmacy.

Keywords: aging; cognitive dysfunction; polypharmacy.
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Introduccion

En los ultimos afios se destaca un aumento de los adultos mayores en el mundo(®
con edades promedio de 60 a 65 afios,® como consecuencia de los avances
cientificos y tecnologicos que han elevado la esperanza de vida y ocasionado el
envejecimiento poblacional.?3) Situacién que permanece como un reto para los
sistemas de salud a nivel mundial al pronosticarse para el afio 2050, que mas del
20 % de la poblacion en paises desarrollados estara envejecida.®

El envejecimiento poblacional en América Latina y el Caribe se estima supere los
188 millones de personas,’) y donde Cuba es uno de los paises mas envejecidos
de laregion®@ al declarar el Anuario Estadistico de Salud cubano desde el afio 2019,
que el 20,8 % de los cubanos tiene 60 afios y mas de edad.2%

Con el envejecimiento aparecen con mayor frecuencia condiciones asociadas al
déficit de funciones cognitivas()y una de ellas es la demencia, que es una
enfermedad grave y generalizada que se caracteriza por la degeneracion
progresiva y discapacidad®®® en la que existe un estado de transicion entre la

demencia y la cognicion normal nombrado deterioro cognitivo leve (DCL).5"

(G evrric___| Esta obra esta bajo una licencia: https://creativecomons.org/licenses/by-nc/4.0/deed.es_ES




eCIMED |

En este sindrome geriatrico, en el cual esta afectado al menos uno de los dominios
cognitivos (aprendizaje, memoria, funcionamiento social, lenguaje, funcion
visuoespacial, atencion compleja y funcionamiento ejecutivo),("® Todas estas
afectaciones no comprometen realizar las actividades diarias de la vida y que de
existir pueden volver a la normalidad("®y que son informadas casi siempre por un
familiar o cuidador.(

Las personas que padecen de DCL tienen entre tres y cuatro veces mas
posibilidades de progresar hacia la demencia,® sin embargo, al no existir una
pesquisa activa de la cognicidn poblacional se supone que estos resultados no
sean seguros.® Los intervalos de prevalencia del DCL oscilan entre un 5,0 % a un
36,7 % incrementando con la edad® y los subtipos amnésicos tienen mas
probabilidades de progresar hacia una demencia tipo Alzheimer, con significativa
afectacion a la memoria.®

El deterioro cognitivo leve (DCL) se clasifica en cuatro subtipos:

- amnésico de dominio Unico, (afectada sola la memoria),

- amnésico de dominio multiple (afectacion de la memoria mas uno o mas
dominios cognitivos),

- no amnésico de dominio Unico (afectacién de un dominio diferente a la
memoria),

- multiple no amnésico, (deterioro en varios dominios sin afectacion de

memoria).

En ausencia de un tratamiento y debido a la reversibilidad del DCL es importante
prevenir o retrasar su aparicion.(” Uno de los medios para hacerlo es identificar y
modificar los factores de riesgo que actuan sobre el desarrollo de este sindrome,
entre los cuales se encuentra el abuso de los medicamentos.®)

Las multiples enfermedades no trasmisibles (ENT) que se desarrollan durante el
envejecimiento aumentan el empleo de medicamentos@9 por lo que los adultos

mayores son considerados altos consumidores('® y de tener mayores
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probabilidades de incurrir en reacciones adversas medicamentosas dafinas a la
salud.®
El consumo simultaneo de medicamentos, principalmente mas de cinco, se define
como polifarmacia.®') El término procede de la antigua palabra greca
polupharmakos que significa el uso de muchas hierbas y pociones y es
considerado uno de los sindromes geriatricos mas comunes y de preocupacion
actual para el sistema de salud internacional(? dada su prevalencia en la atencion
primaria en la cual se ha sobrestimado y continta creciendo.(®
En este sentido estimados de la Organizacion Mundial de la Salud (OMS)(4
sefalan un rango entre el 38,1 % al 91,2 % de la poblacién mayor sufre de
polifarmacia. En Cuba® se reporta que el 81 % de los adultos mayores ingieren
mas de un medicamento.
Los pacientes con DCL en edades avanzadas presentan altas tasas de
polifarmacia®'51%) Esta se considera como un claro factor de riesgo en su
progresion(1718) y hace necesario comprender como la polifarmacia contribuye al
desarrollo del DCLG19) y la manera en la que los médicos de la atencion primaria
de salud (APS) se comunican sobre las afectaciones que ocasiona la polifarmacia
y es decisivo en el actuar de los adultos mayores y sus familiares.('® Esto hace del
nivel primario de salud el escenario indicado para su manejo preventivo; por lo que
el presente estudio tuvo como objetivo determinar la asociaciéon entre la

polifarmacia y el deterioro cognitivo leve en adultos mayores de una comunidad

Métodos

Se realizé un estudio observacional, analitico de tipo casos y controles durante el
periodo comprendido de enero a diciembre del afno 2023, en dos consultorios del
area de salud del policlinico docente Ramon Lopez Pena, de la provincia de
Santiago de Cuba.

La seleccion de los casos y los controles se realizo por muestreo aleatorio simple,
del que se excluyeron los adultos mayores con demencias o alteraciones en la vida

5
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diaria, enfermedad neurodegenerativa o trastorno mental segun los criterios del
Manual Diagndstico y Estadistico de Trastornos Mentales, quinta ediciéon (DSM-
V).29 La poblacion de estudio estuvo constituida por 240 adultos mayores de
ambos sexos dispensarizados segun el analisis integral de salud de ambos

consultorios.

Criterios de seleccion de los casos.

- Los 60 adultos mayores, con diagndstico de demencia cognitiva leve (DCLa)
segun los criterios de Petersen?') que consumian uno o mas medicamentos.
Representados por una queja de deterioro de la memoria (notificada por un
informante o el propio paciente) y un deterioro de la memoria objetiva (con una
puntuacion en las subpruebas de memoria mayor de 1,5 desviacion estandar,
inferior a las normas ajustadas por edad/escolaridad) a los cuales se les aplico
el instrumento examen cognitivo de Addenbrooke,?? y obtuvieron un punto

de corte de 84 o menos.
Criterios de seleccion de los controles:

- Los 180 adultos mayores (tres controles por cada caso), con
aproximadamente iguales caracteristicas que el caso afectado y que
presentaron un puntaje superior a los 85 puntos al aplicar el instrumento
evaluativo.

Por lo que la muestra a investigar quedo constituida por:
- Casos 60 adultos mayores, con diagndstico de (DCLa) segun los criterios de

Petersen?) que consumian uno o mas medicamentos

- Controles 180 adultos mayores (tres controles por cada caso)
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Como variable dependiente se establecid el DCLa y se estudio su asociacion con

las variables siguientes:

Sociodemograficas
- Edad, dividido en 3 grupos etarios:
e 60 a69 anos,
e 70a79anosy
e 80 anos o mas.
- Nivel de educacion definido segun calificaciones educativas mas altas
alcanzadas y terminadas
e primaria,
e secundaria,
e preuniversitaria,
e universitario.
- Sexo
e masculino,
e femenino.
- Presencia de enfermedades crénicas no trasmisibles
e antecedentes patoldgicos personales de cada individuo
- Cantidad de medicamentos
e numero de farmacos ingeridos diariamente incluyendo vitaminas vy
minerales, sean prescritos por un profesional o automedicados.
e consumo de 5 0 mas medicamentos o polifarmacia en correspondencia
con la literatura actual.('9.
- Grupo farmacolégico
e farmaco ingerido segin mecanismo de accion empleado en el
tratamiento de una enfermedad de acuerdo al Formulario Nacional de

Medicamentos de Cuba.23
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Procedimiento para la recoleccion de datos, los medicamentos y enfermedades no
transmisibles fueron autoinformados por los adultos mayores participantes en el
estudio, sus cuidadores o familiares, datos que ademas se apoyaron en los
recogidos en la historia clinica individual archivada en ambos consultorios del
médico de familia.
No se tomaron en cuenta los medicamentos prescritos en las dos semanas
anteriores al estudio.
Andlisis estadistico. Con la informacion obtenida se confecciond una base de
datos, la cual se exportdo al programa estadistico EPIDAT 4.2, para su
procesamiento y analisis y permitio identificar diferencias significativas entre los
grupos de casos y controles, expuestos o0 no a cada factor de riesgo, a través del
calculo de la ji al cuadrado de Pearson con un nivel de significacion de p < 0.05.
Consideraciones éticas. Se cumplieron en todo momento las normas de la bioética
para la investigacion con seres humanos segun la Declaraciéon de Helsinki® al
contar el estudio con la aprobacion del comité de ética e investigaciones del
policlinico docente Ramén Lopez Pena y del consejo cientifico de la Facultad de
Ciencias Médicas no. 2 de la Universidad de Ciencias Médicas de Santiago de
Cuba.
Ademads, se solicité el consentimiento informado por escrito de todos los
pacientes o sus familias para utilizar la informacion obtenida con fines

diagndsticos o cientificos segun fuera el caso.

Resultados

Del analisis de la poblaciéon estudiada constituida por 240 adultos mayores de
ambos sexos, en la muestra de 60 casos investigados, los mas representados
resultaron ser aquellos en edades entre 70 a 79 afos, sexo femenino (51,7 %) y que
contaron de educacion primaria, lo cual constituyo un riesgo durante el estudio (p
= 0,04) (tabla 1).
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Tabla 1 - Factores sociodemograficos en adultos mayores

Variables Casos Controles X2 p OR(IC)
sociodemograficas n % n %

60-69 anos 9 15,0 6 3,33 6,88 0,00 0,34 (0,15-0,74)
70-79 anos 39 65,0 103 57,2 0,02 0,87 1,00 (0,54-1,84)
Mas 80 anos 12 20,0 16 8,89 4,36 0,03 2,56 (1,13-5,78)
Primaria 25 1,7 48 26,7 410 0,04 1,96 (1,06-3,61)
Secundaria 23 383 43 239 4,01 0,04 1,98 (1,06-3,699
Preuniversitario 10 16,7 53 29,4 3,16 0,07 0,47 (0,22-1,01)
Universitario 2 333 36 20,0 817 0,00 0,13 (0,03-0,59)
Femenino 31 51,7 126 70,0 5,89 0,01 0,45 (0,25-0,83)
Masculino 29 483 54 30,0 5,89 0,01 2,18 (1,19-3,97)

Leyenda: % calculado sobre la base del total de casos (N = 60) y de controles (n = 180)

Como se observa en la tabla 2, la mayoria de los pacientes refirieron consumir

entre cinco y nueve medicamentos (81,67%), lo cual es considerado como

polifarmacia y se asocio significativamente al deterioro cognitivo leve (p = 0,00),

por lo que se determind como una de las causas a padecer dicho sindrome (OR =
8,69 (4,21-17,9).

Tabla 2 - Numero de medicamentos y deterioro cognitivo leve en adultos mayores

Variable Casos Controles X2 p OR(IC)

No. % No. %
1-4 5 8,33 117 65,0 55,5 0,00 0,04(0,01-0,12)
5-9 49 81,67 61 3389 | 394 0,00 8,69(4,21-17,9)
Mas de 10 6 10,0 2 1,11 8,44 0,00 9,88((1,93-50,4)
Total 60 100 180 100 -

Leyenda: % calculado sobre la base del total de casos (N=60) y de controles (n =180)

En la tabla 3 se constatd que presentar mas de una enfermedad no transmisible,

representd un riesgo mayor de polifarmacia y de DCI, al presentar el 48,33 % de los

adultos mayores investigados al menos dos enfermedades no transmisibles.
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Tabla 3 - Enfermedades no transmisibles y deterioro cognitivo leve en adultos mayores

Variable Casos Controles X2 p OR(IC)

No. % No %
Sin 2 333 45 25,0 12,0 0,00 0,10 (0,02-0,44)
enfermedad
1 8 13,33 47 26,1 3,46 0,06 0,43 (0,19-0,96)
2 29 48,33 56 31,1 510 0,00 2,07 1,14-3.76)
Mas de 3 21 35,0 32 17,8 6,78 0,00 2,49 (1,29-4,78)
Total 60 100 180 100 -

Leyenda: % calculado sobre la base del total de casos (N=60) y de controles (N=180)

Dentro de los grupos farmacoldgicos identificados en el estudio (tabla 4), son los
psicofarmacos los de mayor consumo por los adultos mayores (88,3%), con una
asociacion significativa (p = 0,00) y causal de estos farmacos sobre el DCL
OR=13,0 (5,2 - 30,4).

En cuanto al resto de los farmacos consumidos por los adultos mayores afectados
de DCL, segun su orden de frecuencia, fueron las vitaminas, los antihipertensivos,

los analgésicos e hipoglucemiantes los que mas consumieron.

Tabla 4 - Grupos farmacoldgicos y deterioro cognitivo leve en adultos mayores

Variables Casos Controles X2 p OR(IC)
No. % No. %

Psicofarmacos 53 88,3 66 36,7 46,0 0,00 13,0 (5,2-30,4)
Vitaminas 51 85,0 134 74,4 2,27 0,13 1,94 (0,88-4,25)
Antihipertensivos 50 83,3 126 70,0 3,43 0,06 2,14 (1,01-4,53)
Analgésicos 44 733 108 60,0 2,89 0,08 1,83 (0,96-3,49)
Hipoglucemiantes 41 68,3 99 55,0 2,76 0,09 1,76 (0,95-3,27)
Antialérgicos 31 51,7 65 36,1 391 0,04 1,89 (1,04-3,41)
Antianginosos 19 31,7 58 32,2 0,33 0,56 1,27 (0,67-2,409
Hipolipemiantes 12 20,0 33 18,3 0,00 0,92 1,89 (1,04-3,419
Otros 7 11,7 11 6,11 1,28 0,25 2,02 (0,74-5,49)

Leyenda: % calculado sobre la base del total de casos (N=60) y de controles (N=180)
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Discusion
La polifarmacia es muy comun entre los adultos mayores®719 debido a que el
estado de fragilidad y enfermedades no transmisibles que presentan, los hacen
mas vulnerables al consumo de multiples medicamentos. Mientras que los
cambios fisioldgicos que acompafan a una edad avanzada alteran la
farmacodinamia y la farmacocinética de algunos medicamentos y provocan
aumento de sus reacciones adversas y debe considerarse peligroso para la salud
de adultos mayores y ancianos.(")
Por considerarse la polifarmacia un factor de riesgo para presentar deterioro
cognitivo(192526) existe entre ambas una clara asociacion,®2) que pudo ser
evidenciada en este estudio en el que se constaté un mayor riesgo de padecer
DCLa, en aquellos pacientes con polifarmacia y es coincidente con los resultados
de diversos estudios(11:2829 con iguales resultados.
Hirotoshi y otros,('® desde una comunidad japonesa, predijeron el deterioro
cognitivo leve en adultos mayores con polifarmacia. Mientras que varios
estudios(1017.19.30) también relacionaron la pérdida de memoria con el deterioro
cognitivo a pesar de que otros autores('319 no encontraron resultados similares al
senalar entre sus motivos la heterogeneidad de la poblacion investigada, ademas
de los diferentes conceptos referidos de acerca del deterioro cognitivo y de la
polifarmacia.
El efecto acumulativo de varios medicamentos influye negativamente en la
homeostasis y el metabolismo corporal internos.(5629 Por otra parte, mientras mas
medicamentos se consuman, existe una mayor posibilidad de que aparezcan
interacciones medicamentosas inesperadas,® reacciones adversas, cascadas
terapéuticas o una pobre adherencia al tratamiento('3'9 |lo que se hace mas
evidente durante el envejecimiento al provocar dafos en la capacidad

cognitiva.(®29)
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Otro aspecto a tener en cuenta es la incapacidad de los adultos mayores con DCLa,
de cumplir un tratamiento correctamente; situacion que puede pasar
desapercibida para el médico de la comunidad y lleva a prescribir mas
medicamentos al no observar mejoria.(1®
Las mujeres con polifarmacia en este estudio al igual que en otros estudios('7:28)
resultaron mas propensas a padecer DCLa; y en comparacion con los hombres
tienden a presentar mas enfermedades no transmisibles que requieren de mayor
atencion y tratamiento.('? Por lo que el uso inadecuado de medicamentos es mas
comun en el sexo femenino.?®
Sin embargo, Assariy otros(? hallaron un menor riesgo de deterioro cognitivo para
las mujeres y pudieron constatar mayores probabilidades de polifarmacia en
pacientes de bajo nivel educativo, resultados similares a los de este estudio.
El rango de edades entre 70 a 79 anos estudiado resulto ser el mas consumidor de
farmacos, lo cual no es coincidente con lo manifestado por Assari y otros('?
quienes no pudieron probar ningun efecto relacionado con la edad.
En las personas al envejecer van apareciendo enfermedades que necesitan de
diversos tratamientos a largo plazo®'12y las estadisticas('? reflejan que mas del
25 % de los adultos mayores tienen tres 0 mas ENT a finales de los 60 afios de
edad. La mayoria los pacientes en el actual estudio tenian dos y hasta mas de tres
ENT.
Un estudio realizado por Rasu y otros('") reveld que, los pacientes con hasta dos
ENT tenian mayores posibilidades de presentar deterioro cognitivo, mientras que
Assari y otros(7? sefialaron la asociacion de una peor funciéon de la memoria con
un mayor nimero de ENT. Sin embargo, una investigacion japonesa(® solo pudo
constatar una débil relacién entre ambas variables.
Durante la investigacion se confirmé que la hipertension arterial resulté ser la ENT
que mas presentaron los adultos mayores estudiados. No obstante, la mayoria de
los casos con DCLa consumian psicofarmacos, grupo farmacoldgico en el que
resaltaron por su frecuente uso, las benzodiacepinas (BZD) y entre ellas las de

mayor consumo el clorodiazepoxido y el diazepam®) que muchos adultos

12

(G evrric___| Esta obra esta bajo una licencia: https://creativecomons.org/licenses/by-nc/4.0/deed.es_ES




eCIMED |
mayores declararon consumir por tener problemas para conciliar el sueno y por
ansiedad.
En las consultas de atencion primaria se reporta mas de un 5 % de prescripciones
con BZD, por parte del médico de familia.®") Esto guarda cierta relacion con los
resultados de una investigacion espafiola®? realizada en adultos mayores, en la
cual hubo un aumento en la tasa de conversién a DCL significativo producto a las
benzodiazepinas.
Chippa y otros® consideran a estos medicamentos como potencialmente
inapropiados, al afectar la cognicién. Mientras que Ettcheto y otros® atribuyen un
deterioro de la funcién cognitiva debido a estos. Estos resultados estan en sintonia
con los de este estudio. Por otra parte, Gdmez y otros('® revelaron un papel
protector de las BZD sobre el deterioro cognitivo.
La gran mayoria de los psicofarmacos son liposolubles por lo que su vida media
es larga y con el envejecimiento, la masa corporal y el tejido adiposo disminuyen
lo que posibilita suacumulacion, por lo que la prescripcion a largo plazo de las BZD
produce varios efectos negativos a la salud y uno de tantos es el deterioro de las
funciones cognitivas.®?
Ademas, los adultos mayores son sensibles a estos efectos por presentar
incapacidad hepatica para metabolizar las BZD, las que aumentan el numero de
neurotransmisores acido gamma amino - butirico (GABA). Neurotransmisores que
inhiben la accién de las neuronas en mas de un 40 % del cerebro y el incremento
de las GABA provocado por las BZD retrasa la formacion de neurotransmisores
excitatorios involucrados en funciones cognitivas como la memoria.®?
Un medicamento por si solo no podria causar DCLa.('® Existen interacciones
medicamentosas que suelen ser clinicamente notables en el adulto mayor.() La
combinacion de psicofarmacos, en especifico de las BZD con los antihistaminicos
de primera generacion incrementa los efectos adversos de estos medicamentos y
provocan sedacion extensa, confusion, trastornos del equilibrio y posibilitan el

enmascaramiento de la sintomatologia del deterioro cognitivo.®
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Durante el desarrollo del estudio se presentaron varias limitaciones, una de ellas
resultd ser el pequeno numero de la muestra estudiada que imposibilita que sus
resultados puedan ser generalizados a toda la poblacion envejecida. Tampoco el
estudio pudo contar con detallada informacion acerca de la dosis, frecuencia y
duracion de los medicamentos. Datos que podrian haber marcado el nivel de
adherencia al tratamiento, asi como su calidad al ser muchos de los medicamentos
autoinformados por los pacientes, lo que puede cuestionar su fiabilidad. Por lo que
futuras investigaciones deberian encaminarse a identificar y reducir la
polifarmacia desde etapas tempranas de la adultez, asi como a realizar estudios
enmarcados en la accién de diferentes medicamentos sobre la cognicion.

Dada la variabilidad del curso del deterioro cognitivo es complejo reconocer
cuando un medicamento es necesario('®y cuando no. Por lo que se recomienda,
disminuir en lo mas posible la prescripcion de medicamentos en adultos mayores
con DCLa, ademas revisar exhaustivamente los tratamientos indicados a fin de
prevenir e identificar reacciones adversas secundarias, evitar la polifarmacia y
mejorar la calidad de vida de los afectados® para lo cual debe existir una
comunicacion entre los equipos basicos de salud, los farmacéuticos, los pacientes
y sus familiares.

Lo hasta aqui declarado y los resultados de la investigacion permiten concluir que
si existe en los adultos mayores estudiados una asociacion entre la polifarmacia 'y
el deterioro cognitivo leve, motivo para que en este grupo poblacional se deba
realizar una atencion médica integral del consumo indiscriminado de
medicamentos a fin de detectar tempranamente la presencia de sindromes

geriatricos como el DCL y la polifarmacia.
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