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RESUMEN:

Introduccion: La depresion y la demencia son dos patologias con una alta prevalencia a nivel mundial
y multitud de rasgos en comun. La demencia es un trastorno de caracter progresivo, siendo la
Enfermedad de Alzheimer (EA) el tipo méas comun. Por su parte, la depresioén representa la principal
causa mundial de discapacidad. El objetivo de esta revision es analizar la depresién como factor de
riesgo para la EA resaltando, ademas, el papel de enfermeria a nivel preventivo.

Métodos: Se realiz6 una bulsqueda bibliografica sistemética en diversas fuentes de informacién. Es
necesario destacar Pubmed como la principal base de datos a partir de la cual se obtuvieron la mayoria
de articulos.

Resultados y discusién: Existen principalmente tres hipétesis acerca de la relacion depresién-
demencia: depresion como factor de riesgo, depresion como prédromo, o depresién y demencia
patologias independientes. Son mdltiples los aspectos que deben valorarse en cada caso,
agregandose asi mayor complejidad a las investigaciones. A nivel neurobiolégico también esta probada
la presencia de mecanismos patolégicos comunes. Se destaca la prevencién como punto clave en el
abordaje de estos trastornos, donde enfermeria desempefia un importante papel en la deteccion precoz
y la educacién para salud.

Conclusiones: La depresion como factor de riesgo para la EA ha sido corroborada en numerosos
estudios. Pese a ello, sigue sin existir acuerdo definitivo y, por lo tanto, resulta crucial continuar
investigando y profundizando en el binomio depresion-demencia.

Palabras clave: Atencién de enfermeria, depresion, Enfermedad de Alzheimer, factores de riesgo,
prevencion de enfermedades, enfermeria basada en la evidencia.
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ABSTRACT:

Introduction: Depression and dementia are two diseases with a high prevalence worldwide and many
features in common. Dementia is a progressive disorder being Alzheimer's Disease the most frequent
type. On the other hand, depression represents the first worldwide cause of disability. The objective of
this review is to analyze depression as a risk factor in the development of Alzheimer's Disease and to
highlight the role of nurses regarding prevention in this field.

Methods: A bibliographic systematic search in diverse data bases was done. It is necessary to highlight
PubMed as the main data base from which the majority of articles included were obtained.

Results and discussion: There are mainly three hypotheses about the relationship between
depression and dementia: depression as a risk factor, depression as a prodrome or depression and
dementia as two independent pathologies. Moreover, there are a lot of aspects that must be taken into
account in each case adding more complexity to the investigations. At the neurobiological level there is
also evidence of common pathological mechanisms for both diseases. In addition, prevention has to be
emphasized as a key point in the treatment of these disorders and nurses play a crucial role in early
diagnosis and health education.

Conclusions: Depression as a risk factor to Alzheimer's Disease has been demonstrated in many
studies. However, there is not a conclusive agreement and, therefore, it is crucial to continue
investigating the relation between depression and dementia.

Keywords: Nursing care, depression, Alzheimer Disease, risk factors, disease prevention, evidence-
based nursing.

INTRODUCCION

La demencia, especialmente la Enfermedad de Alzheimer (EA), y la depresion, son
dos de las patologias més prevalentes en todo el mundo. Afectan, principalmente, a la
poblacién adulta y se caracterizan por estar intimamente relacionadas. Dicha relacion
es compleja y, pese a los multiples estudios realizados en torno al tema objeto de esta
revision, el namero de hipétesis a dia de hoy continda siendo muy numeroso, no
existiendo una conclusion clara.

En primer lugar, es necesario sefialar la demencia como un sindrome de naturaleza
cronica o progresiva caracterizado por el deterioro de la memoria, el intelecto, el
comportamiento y la capacidad para realizar las actividades de la vida diaria.
Representa una de las principales causas de discapacidad y dependencia entre las
personas mayores; que son las mas afectadas a pesar de no ser la demencia una
consecuencia normal del envejecimiento .

Concretamente la EA representa entre el 60-70% de los casos de demencia,
existiendo en Espafa alrededor de medio millon de personas afectadas por esta
patologia®. Su principal factor de riesgo (FR) es la edad, situdndose habitualmente el
diagnostico en torno a los 65 afios. Otros FR importantes son el genotipo
apoliproteina E (APOE) e4, el uso de antiinflamatorios no esteroideos, la diabetes
mellitus, el dafio cerebral traumatico, la historia familiar de EA, diferentes
enfermedades cardiovasculares, un bajo nivel educativo o la depresion®?,

En cuanto a la fisiopatologia, la EA se caracteriza por producir dafio a nivel neuronal,
disminuyéndose el nimero de sinapsis entre neuronas y, por lo tanto, la actividad
cerebral en general. Se debe principalmente a la acumulacion proteica tanto en el
interior de las neuronas, en forma de placas (B-amiloides, como en su exterior en
forma de ovillos neurofibrilares formados por un tipo concreto de proteina denominada
tau. A mayores del genotipo APOE-e4 anteriormente mencionado, resulta importante
resaltar la afectacion genética en la EA derivada de mutaciones en tres tipos de
genes: proteina precursora amiloide, presenilina 1y presenilina 2.
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La progresion clinica de la EA se caracteriza por presentar tres fases. Durante la fase
inicial se ve afectada la memoria reciente y se presentan caracteristicas como humor
deprimido, desinterés, cambios de personalidad, entre otros. En la fase intermedia el
dafio se extiende también a la memoria remota, comenzando a emerger dificultades
para realizar actividades cotidianas. Por ultimo, en la fase terminal el paciente se
encuentra ya en una situacién de dependencia total®.

Entre los FR para la EA se destaca la depresion, que es un trastorno mental con una
alta morbilidad. Afecta a mas de 300 millones de personas y representa la principal
causa mundial de discapacidad. Es méas frecuente en mujeres que en hombres y, en
su expresion mas grave, puede terminar desencadenando en el suicidio. Se
caracteriza por la presencia de tristeza, pérdida de interés o placer, sentimientos de
culpa o falta de autoestima, trastornos del suefio o del apetito, sensacion de
cansancio y falta de concentracion®.

La depresion se trata de una patologia multifactorial y, por lo tanto, los FR implicados
en su aparicion pueden ser muy diversos. Estos van desde factores personales-
sociales, a cognitivos y/o familiares o genéticos®. En cuanto a los factores biolégicos,
existen multiples investigaciones que evidencian una clara relacién entre el trastorno
depresivo y diversos cambios cerebrales a nivel estructural y funcional.
Estructuralmente, se resalta la afectacion en tres areas cerebrales: hipocampo,
amigdala y corteza cerebral, observandose una reduccion del volumen de la primera
de ellas, que desempefia un importante papel en el desarrollo depresivo®.

Entre los mecanismos neurobioldgicos implicados en la depresién cabe mencionar: la
disfuncién del eje hipotalamico-hipofisario-adrenal, el déficit de monoaminas
(serotonina, norepinefrina y dopamina), los cambios a nivel de la plasticidad neuronal
y la neuroinflamacion‘”.

Teniendo en cuenta las caracteristicas expuestas, la base de esta revision
bibliografica es dar a conocer hasta qué punto estas dos enfermedades, depresion y
demencia, estan ligadas entre si y lo ventajoso que resultaria clarificar los
mecanismos de su relacion.

En concreto para la EA, a pesar de los esfuerzos destinados a encontrar un
tratamiento eficaz, por el momento no existe ninguno que consiga detener
definitivamente el deterioro. Esto hace que la prevencion de sus factores de riesgo
sea una de las lineas de actuacibn mas importantes con las que cuentan los
profesionales de enfermeria para luchar contra esta patologia y las consecuencias
gue conlleva para la vida de las personas afectadas y sus familiares.

Por ello, el objetivo principal de este trabajo es analizar la depresion como factor de
riesgo en el desarrollo de la Enfermedad de Alzheimer, exponiendo las diferentes
hipotesis vigentes en la actualidad y estudiando la posible relacion a nivel
neurobioldgico. Asimismo, identificar el papel de enfermeria en el ambito preventivo
tanto para la EA como para la depresion.
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MATERIAL Y METODO

El presente trabajo consisti6 en una revision bibliografica sistematica rigurosa y
reproducible sobre el fendmeno de estudio. Se utilizaron los Descriptores en Ciencias
de la Salud (DeCS) y Medical Subject Headings (MeSH) a partir del uso de palabras
claves para la busqueda de los estudios relacionados con el tema objeto de revision.
Se ha realizado empleando diversas fuentes de informacion detalladas a
continuacion.

Motores de busqueda

1. Google (http://www.google.com): Inicialmente se emple6 para la lectura general de
informacion con el fin de adquirir una vision global del tema y, posteriormente, para la
busqueda de conceptos y manuales.

2. Google Académico (https://scholar.google.es/): Se realizaron varias busquedas
empleando las palabras clave "Depression; Risk factor; Alzheimer's disease;
Dementia" [MeSH].

Bases de datos

1. Pubmed (https://www.ncbi.nim.nih.gov/pubmed/ ): Se llevaron a cabo diversas
basquedas combinando las siguientes palabras clave: Alzheimer's Disease;
Depression; Risk Factor; Dementia [MeSH]. Los resultados obtenidos y el método
seguido para hacer la busqueda definitiva de los articulos se encuentran detallados de
forma concreta en la figura 1.

2. Dialnet (https://dialnet.unirioja.es/): Se emple6é la combinacién de las siguientes
palabras clave: "Depresion AND Enfermedad de Alzheimer" [DeCS] obteniéndose un
total de 107 articulos. Tras la aplicacion de los siguientes filtros: texto completo,
materia Dialnet: ciencias de la salud y fecha de publicacién: 2012-2017, el nimero de
articulos se redujo a 26. Incluyéndose, finalmente, 1 articulo en la revision.

3. Cinahl(https://www.ebscohost.com/nursing/products/cinahl-databases/cinahl-
complete): Utilizando la combinacion de las siguientes palabras clave: "Depression
AND Risk factor AND Alzheimer's disease" [MeSH] se obtuvieron un total de 300
articulos. A continuacion, se aplicaron los siguientes filtros: fecha publicacién 2012-
1017 y texto completo, reduciéndose de este modo los resultados a un total de 19
articulos.
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Figura 1: Proceso de busqueda bibliogréfica en Pubmed.

Empleadas para la busqueda de conceptos, clasificaciones y datos epidemiologicos

28 articulos

Palabras clave: 814 articul
-Depression. ’ articulos
-Risk Factor. Filtros empleados:
-Alzheimer's — 5 | -Publicacion en los
Disease. tltimos 5 afos.
-Dementia. -Realizacion en
200 articulos h“ma“"s-. .
-ldiomas: inglés y
Lectura de espariol.
, —
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» | articulos tras

l
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Paginas web especializadas

fundamentalmente. Se destacan:

1. Fisterra: https://www.fisterra.com/

lectura de texto
completo.

2. Organizacion Mundial de la Salud (OMS): http://www.who.int/es/

Para reducir el nimero de resultados y que la busqueda fuese todavia mas precisa y
adecuada a los objetivos de esta revision, se utilizaron los siguientes criterios de
inclusién-exclusion:

- Criterios de inclusién: Se tuvieron en cuenta todos aquellos articulos que

estuviesen en inglés o espafol. A su vez, y debido a la gran rapidez con la que se
producen avances tanto tecnolégicos como sanitarios, se acoto la busqueda de
articulos a los ultimos cinco afios. El limite temporal se ha exceptuado en algunos
articulos debido a su especial relevancia para el tema. Ademas, se trataron de
filtrar los articulos con el fin de obtener una seleccion final variada, no repetitiva y
completa que aportase una vision detallada del tema y permitiese sefialar
controversias. Del mismo modo, se accedi6 a otros articulos y documentos a
partir de la bibliografia de los seleccionados.

Criterios de exclusion: Se descartaron todos aquellos articulos publicados en un
idioma distinto al inglés o espafiol, asi como los que no se centraban
especificamente en el tema principal de esta revision y no aportaban informacion
ni resultados relevantes.
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Pese a llevar a cabo una busqueda exhaustiva en las ya citadas fuentes de
informacion, la principal base de datos que sustentd esta revision bibliografica fue
Pubmed al poseer un gran nimero de articulos de alta calidad y, por lo tanto, mayor
utilidad.

RESULTADOS Y DISCUSION

Debido a que la gran mayoria de estudios seleccionados examinan de forma conjunta
la demencia y la EA, se empleard, especialmente en el titulo de los subapartados, el
término "demencia" asumiendo que se refiere principalmente a EA, y especificando
cuando asi lo haya reflejado el estudio.

Relacion entre depresién y demencia

La EA estad vinculada a una serie de FR que se pueden clasificar en modificables
(bajo nivel educativo, depresion, FR vasculares e inactividad fisica) y no modificables
(edad, etnia, factores genéticos)® 9.

La depresion esta incluida dentro de los FR modificables en base a un gran nimero
de estudios que asi lo demuestran. Con todo, como ya se ha mencionado, el debate
existente en torno a el papel desempefado por la depresion en el desarrollo de la EA
y otros tipos de demencia hace que, a dia de hoy, deban distinguirse tres hipétesis
diferentes®12);

1. Depresion: factor de riesgo para la demencia

En primer lugar, es necesario tener claro el concepto de FR, que es cualquier
circunstancia que incremente la probabilidad de desarrollar una patologia®™. Por lo
tanto, cuando se habla de depresién como FR, se refiere al hecho de que padecer un
trastorno depresivo aumente la probabilidad de sufrir, posteriormente, EA o algun otro
tipo de demencia.

Uno de los sintomas mas comunes en los individuos deprimidos es la manifestacion
de problemas de memoria, estando presentes en hasta el 40% de los casos™; los
cuales se confirman de forma objetiva mediante la realizacion de test cognitivos.
Asimismo, también esta demostrado que la depresion acelera el deterioro cognitivo
cuando se produce en pacientes que ya sufren, previamente, demencia®?.

Pese a lo anterior, en la practica, la similitud en algunos sintomas de ambas
patologias dificulta mucho el diagnéstico diferencial. Por ello, a la hora de evaluar la
depresion como FR se deben tener en cuenta una serie de aspectos que influiran en
dicha relacion:

A. Naturaleza del trastorno depresivo

Se debe distinguir, principalmente, entre una depresion cronica o episodios
depresivos aislados; y de si se trata de un primer episodio depresivo o de una
depresion recurrente.

Numerosos estudios evidencian que los individuos con historia depresiva crénica
presentan mayor riesgo de desarrollar cualquier tipo de demencia (en particular EA)
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que aquellos con un Unico episodio depresivo a lo largo de su vida®*™. Del mismo
modo, también influird de forma proporcional la gravedad del trastorno, ya que cuanto
mayor sea ésta, mayor seréa el riesgo®®.

En concreto, un estudio longitudinal llevado a cabo en Zaragoza en 2015 analizo la
relacion entre la EA y la depresion severa, depresion persistente, primer episodio
depresivo y depresion no tratada. Los resultados de dicha investigacién probaron un
aumento de riesgo de desarrollar EA en aquellos individuos con depresion severa o
depresion no tratada. También se encontr6 un aumento de riesgo, aunque no tan
claro, en individuos con un primer episodio depresivo y, sin embargo, no se encontrd
asociacion entre depresion persistente y EA®.

B. Sintomatologia de la enfermedad depresiva

En relacion con el punto anterior se encuentra la sintomatologia, variando la relacion
depresion-demencia en funcién de la pauta de los sintomas depresivos.

Un estudio de cohortes prospectivo realizado en varias ciudades de Estados Unidos
entre 2014 y 2015 concluy6é que los sintomas elevados y crecientes de depresion
suponian un FR independiente para la demencia, mientras que sintomas moderados y
crecientes eran consecuencia de un proceso demencial ya existente®®.

Los estudios centrados en los dos subaparatados anteriores resaltan la importancia
de conocer las caracteristicas del trastorno depresivo y la trayectoria de sus sintomas.
Sin embargo, este es uno de los puntos débiles de muchas investigaciones que
emplean, como método diagndstico para la depresidon, escalas uniformes sin
diferenciar entre depresién cronica, primer episodio, magnitud del trastorno, etc.
Asimismo, realizan la valoracion diagndstica en un unico punto del periodo de estudio
sin tener en cuenta los cambios a lo largo del tiempo. Todo esto tiene como
consecuencia una mayor diversidad de resultados y menor validez de los
mismos 21,

C. Momento de inicio/desarrollo de la depresion

Muchos estudios matizan el momento de inicio o desarrollo del trastorno depresivo
como punto clave para su determinacién, o no, como FR. En base a esto, se puede
diferenciar entre depresion temprana (si se manifiesta antes de la vejez) y depresion
tardia (si se produce por primera vez en la etapa mas adulta, generalmente a partir de
los 50-60 afios). Numerosos estudios corroboran la hipotesis de que la depresiéon
temprana es un FR para la demencia, mientras que la depresion tardia, al producirse
temporalmente méas proxima, podria ser un prédromo de la misma®?.

Sin embargo, tampoco existe consenso en este punto. Un estudio realizado con el fin
de evaluar la relacion entre demencia y diversos FR modificables, resalto la depresion
como FR para el desarrollo de todo tipo de demencias y, en concreto, la depresion
tardia como FR para la EA®. Concordando con el anterior, Diniz y Cols.*?,
concluyeron que la depresion tardia esta asociada con un mayor riesgo de desarrollar
EA y demencia vascular. En cambio, Burke y Cols.*”, encontraron relacién de riesgo
independientemente del momento de desarrollo de la depresion.
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2. Depresion: prédromo de demencia

Al igual que con el concepto de FR, es importante tener clara la definicion de
prédromo para poder analizar la depresiéon como tal. Un prédromo es la manifestacion
temprana de un proceso patologico, es decir, un sintoma que precede al inicio de la
enfermedad™®?.

El matiz temporal, tratado en el subapartado anterior, va a ser la base en la que se
fundamenten los estudios que afirman que la depresion no es un FR independiente, si
no un prodromo de demencia.

Abundantes estudios afirman que la depresion como prodromo es el resultado de la
autoevaluacion del individuo que, consciente de la progresiva pérdida de funciones
cognitivas, desarrolla, en respuesta, un trastorno depresivo. La dificultad en este
punto reside en el hecho de que el periodo prodromico de la demencia no esta
clinicamente bien delimitado, pudiendo extenderse hasta diez, o0 mas, afios antes de
su diagnéstico®™®. Como consecuencia, es muy complicado discernir qué sintomas
depresivos se encuentran dentro de ese margen temporal y pueden, por lo tanto, ser
resultado de la demencia ya en curso y cuéles no.

En un estudio de cohortes, llevado a cabo por Singh-Manoux y Cols. ‘2, sobre la
trayectoria de los sintomas depresivos previos al diagnéstico de demencia, se realizé
un analisis de los resultados de forma retrospectiva a lo largo de 28 afios. Dichos
resultados no apoyaron la hipotesis de depresion como FR, concluyendo, en su lugar,
gue la depresioén es consecuencia de la fase preclinica de la demencia. Esto se debe
a que solamente se encontr6 relacion entre demencia y depresion,
independientemente de las caracteristicas del trastorno depresivo (cronico, recurrente
etc.), cuando los sintomas aparecian en la década precedente al diagnostico de
demencia.

En concordancia con los resultados del estudio anterior, en otra investigacion,
centrada concretamente en la EA, se concluyd que si la depresién es un prodromo de
EA debe haber mayor proximidad temporal entre el inicio de la depresion y el inicio de
la demencia y no sintomas depresivos que remitan y vuelvan a aparecer
posteriormente. En base a esto, la depresion tardia debe ser un prédromo de EA®.

Con todo, a la hora de establecer la depresion como consecuencia del desarrollo
paulatino de demencia y no como FR, debe tenerse en cuenta que la enfermedad
puede no identificarse en su inicio. Es decir, asumir que la proximidad en el inicio de
ambas patologias determinara la relacion entre ellas no tiene por qué ser correcto si el
diagnéstico se realiza de forma tardia™®®.

Ligado a lo anterior, Ownby y Cols. (2006)™® plantearon como uno de sus objetivos
evaluar hasta qué punto era significativo el espacio temporal existente entre el
diagnostico de ambas patologias. Sus hipotesis se basaron en que si la relacion era
negativa, es decir, que cuanto menor fuese el espacio temporal entre los diagndsticos
mayor era el riesgo de EA, la depresion seria prédromo. En contraposicion, si la
relacion era positiva y, por lo tanto, cuanto mayor fuese el espacio temporal entre
ellas mayor seria el riesgo, la depresion seria un FR independiente para la EA. Tras la
realizacion de su investigacion, concluyeron que la relacion era positiva, y por lo tanto,
la depresion seria un FR independiente para la EA.
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3. Depresion y demencia patologias independientes

La tercera de las hipotesis se fundamenta en que la depresion y la demencia son dos
patologias caracteristicas de la edad adulta y, por lo tanto, coincidentes
temporalmente.

A esto se le suma que poseen factores de riesgo y sintomatologia comun. Algunos de
estos sintomas comunes son los problemas de memoria y las alteraciones del suefio;
mientras que entre los FR destacan el bajo nivel econdmico, el aislamiento social y
FR vasculares, entre otros.

Por otro lado, ambas patologias comparten también caracteristicas a nivel
neurobiologico: inflamacion, neurodegeneracién, alteraciones a nivel del eje
hipotalamico-hipofisario-adrenal, etc.**'?. Dichas caracteristicas comunes pueden
inducir errores a nivel diagnostico. Con lo cual, una persona deprimida puede ser
errbneamente diagnosticada de demencia o, al contrario, pueden asociarse los
sintomas a un trastorno depresivo cuando en realidad el paciente sufre un proceso
demencial®?.

A pesar de lo anteriormente argumentado, no existen suficientes pruebas que apoyen
esta tercera hipotesis. Diversos estudios que han tenido en cuenta, a la hora de
analizar los resultados, los FR comunes a ambas patologias, siguen concluyendo que
la depresi6n es un FR independienteV.

Explicacion neurobiol6gica

Todo lo expuesto anteriormente tiene fundamentacion a nivel neurobioldgico. El
desarrollo, tanto de la depresion como de la EA, esta ligado a una serie de aspectos
genéticos y procesos patolégicos que aportan consistencia a la hipétesis que las
relaciona.

Aspectos genéticos

En primer lugar, es necesario recalcar el componente genético implicado en ambos
trastornos, aunque mas especialmente en la EA, al desempefar la transmision
genética un importante papel en su aparicion®”.

La respuesta de los individuos a los diversos factores ambientales dependera, en
parte, de su informacion genética. De este modo, la presencia 0 no de distintos
genotipos pueden predeterminar que el riesgo de desarrollar una patologia sea mayor
en unas personas que en otras. En el caso de la EA un gen implicado en su desarrollo
es el de la APOE®). Se trata, por lo tanto, de un FR no modificable, pero es
fundamental tener en cuenta el riesgo que conlleva su presencia en combinacion con
otros FR si modificables como es el caso de la depresién.

Existen tres variantes del genotipo APOE: e2, e3, e4. La presencia de e2 se considera
neuroprotectora e, incluso, se ha llegado a sefialar que podria retrasar el inicio de la
EA. Sin embargo, en sus formas e3 y, sobre todo, e4, esta demostrado que aumenta
el riesgo de su desarrollo®”. Es mas, se estima que entre el 40-65% de las personas
que padecen EA tienen una o dos copias del genotipo APOE-e4®,
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Un estudio realizado con el fin de determinar la asociacion entre depresion, trastornos
del suefio, APOE y demencia, concluyd que a pesar de no encontrarse evidencia que
relacione la depresion y el genotipo APOE de forma directa, el riesgo de desarrollar
EA es mayor en personas que poseen el genotipo APOE-e4 y depresion
conjuntamente que en aquellas que poseen una de las dos variables de manera
independiente*”.

La magnitud de lo anterior radica en destacar que, a pesar de que existen ciertos FR
no modificables, como el genotipo APOE, si se puede actuar contra otros modificables
gue potencian su efecto, como es el caso de la depresion.

Mecanismos neuropatolégicos
Multiples investigaciones relacionan depresion y demencia mediante diferentes
mecanismos patoldgicos a nivel neurolédgico. Los principales se encuentran recogidos

en la tabla 1.

Tabla 1. Mecanismos patoldgicos implicados en depresion y demencia.

MECANISMO PATOLOGICO EVIDENCIAS CIENTIFICAS

Diversos estudios demuestran que dicha

Acumulacion de placas B-amiloides y de acumulacién es mayor en pacientes con EA 'y
proteina tau en forma de ovillos depresion que en aquellos con EA 'y sin historia
neurofibrilares. depresiva previa. Causa muerte neuronal

reduciéndose el nimero de sinapsis nerviosas.

Tanto en la EA como en la depresién esta
demostrado que se produce una disminucién en el
Disminucion factores de crecimiento nivel de factores de crecimiento nervioso. Entre

nervioso ellos destaca el factor neurotréfico derivado del
cerebro conocido por sus siglas en inglés BDNF
(brain-derived neurotrophic factor).

Durante la depresion tiene lugar una
sobreestimulacion del eje HPA gue, en respuesta
al estrés, aumenta la liberacién de glucocorticoides
Hiperactividad del eje hipotalamico- (cortisol). Esto conduce a atrofia en el hipocampo

pituitario-adrenal (HPA) que, a su vez, se relaciona con la pérdida de
neuronas, teniendo efectos perjudiciales a nivel de
la memoria y pudiendo desencadenar la aparicion
de demencia.

El correcto funcionamiento cerebral depende de
manera directa del sistema cardiovascular.
Alteraciones a nivel vascular, relacionadas en
Incremento enfermedades vasculares multitud de ocasiones con procesos y habitos
depresivos (tabaquismos, inactividad etc.), causan
variaciones en el cerebro que contribuyen al
desarrollo de EA.

Durante la depresion se produce, principalmente
por medio de la activacion de la microglia, un
Neuroinflamacion incremento en la liberacién de citoquinas
proinflamatorias,. Dicho incremento causa dafios
cerebrales y conduce al desenvolvimiento de EA.

Elaboracion propia a partir de la bibliografia de referencia****?°. Enfermedad de Alzheimer
(EA).
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Dichos procesos patolégicos no son excluyentes entre si, es decir, estan conectados
y habitualmente se producen de manera simultanea. Debido a ello, la investigacion a
nivel neurobiolégico es muy amplia y variada, existiendo, una vez mas,
controversias?.

Especificamente, un estudio realizado por Wilson y Cols.*Y, con el fin de determinar
si la depresion esta relacionada con los procesos patoldgicos caracteristicos de la
demencia, concluyd de forma negativa. Investigd la posible asociacion entre
depresion y seis marcadores patolégicos de demencia: presencia de ovillos
neurofibrilares de proteina tau, placas B-amiloides, cuerpos de Lewy, esclerosis del
hipocampo e infartos microscopicos. Sin embargo, tras la realizacion de la
investigacion, Unicamente encontrd relacion entre la depresion y la formacion de
placas B-amiloides®.

En contraposicién, una investigacion, cuyo objetivo principal era estudiar la relacién
entre degeneracion a nivel sinaptico, depresion y EA, encontré asociacion positiva y
destac6 también otros procesos comunes entre las patologias, como la
neuroinflamacion®”.

Prevencion y papel de enfermeria

Como ya se menciond anteriormente, frente a una patologia como la Enfermedad de
Alzheimer la prevencion de los FR implicados en su evolucion resulta fundamental.

Son multiples los estudios que tratan de hacer hincapié en este punto. En concreto,
uno publicado en la prestigiosa revista Lancet Neurology y realizado con el fin de
reflejar la importancia de la prevencion en la EA, concluyé que un tercio de los casos
de EA pueden atribuirse a FR modificables. A lo largo de la mencionada investigacion,
se calculo el riesgo atribuible (proporcion de casos de EA en la poblacion atribuibles a
un FR) a siete FR modificables cuya asociacion con la enfermedad esta
cientificamente probada: diabetes, hipertension, obesidad, inactividad fisica,
depresion, tabaquismo y bajo nivel educativo. Los resultados de dichos célculos
determinaron que una disminucion, por década, del 10% en la prevalencia de cada
uno de esos FR, resultaria en una reduccion del 8.3% en la prevalencia mundial de
EA estimada para el afio 2050, cuya cifra se sitla en torno a 106.2 millones de casos.
Mientras que la disminucién de un 20% reduciria la prevalencia de EA hasta en un
15.3%“9. Ver figura 2.
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Figura 2: Numero de casos de EA previstos para el afio 2050 si no se actua sobre los
FR frente a si se reduce en un 10% o en un 20% la prevalencia de dichos FR.

Millones de Casos de EA previstos para el afio 2050
casos de EA
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Modificado a partir de Norton y Cols. (2014)®?. Enfermedad de Alzheimer (EA) Factor de
riesgo (FR).

Pese a la contundencia de los datos, a la hora de valorarlos, deben tenerse en cuenta
ciertas limitaciones del estudio. Por un lado, la relacion entre la EA y los FR
estudiados puede verse influida por otros factores no conocidos o no tenidos en
cuenta. Y, por otra parte, los céalculos se realizaron en momentos determinados, no
analizando la variacion que puede producirse a lo largo del tiempo y de las distintas
generaciones. Por ejemplo, las medidas que puedan llevarse a cabo en los afios
sucesivos para mejorar el nivel educativo afectara a personas mas jovenes que las
gue realmente van a estar en riesgo de desarrollar EA en el 2050, que es el afio
tomado de referencia para calcular los resultados®®.

Especificamente, la depresion, FR de mayor interés en esta revision, es sefialada
como una patologia que se puede prevenir y, por lo tanto, su abordaje temprano
podria retrasar, al mismo tiempo, el desarrollo demencial®®.

Un punto en el que coinciden muchos de los articulos cuando tratan el aspecto
preventivo es en destacar el papel desempefiado por los sanitarios en esta area y, en
concreto, el papel enfermero®”19.

En particular, un estudio publicado en la revista Journal of Nursing Scholarship, (una
de las revistas producidas por la Sigma Theta Tau International Honor Society of
Nursing -Sigma- que es la segunda organizacion de enfermeria mas grande del
mundo) sobre la depresibn como FR para distintas patologias, entre ellas la EA,
destaco la funcion de enfermeria a nivel preventivo. Sefialé que, en primer lugar, debe
conocerse la naturaleza y los principales signos y sintomas de la depresion para asi
poder detectarla de forma temprana, o incluso anticiparse a su desarrollo mediante la
adopcion de las medidas preventivas mas éptimas. Del mismo modo, debe conocerse
la relacion de la depresion con otras patologias, en este caso con la EA, y su posible
actuaciéon como FR para asi actuar de forma directa sobre el trastorno depresivo vy,
paralelamente, de modo indirecto previniendo el desarrollo de la otra patologia. Para
todo ello es esencial una buena relacién enfermera-paciente*?.
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Otro aspecto fundamental a nivel preventivo es la educacién para la salud“”. Un buen
nivel educativo, la realizacion de actividad fisica, y las buenas relaciones sociales
aumentan la reserva cognitiva de los individuos*?. En este punto, la atencién primaria
es vital y la enfermeria debe asumir la responsabilidad de educar a sus pacientes. No
solo informandoles sobre los efectos adversos y las consecuencias de sus actos, sino
tratando de ayudarlos a, de manera paulatina, sustituir esos hébitos por otros mas
saludables que se mantengan en el tiempo®®.

Teniendo en cuenta el abordaje enfermero, que no solo se basa en cuidar de la
persona afectada por la enfermedad, sino también de su familia, debemos conocer las
caracteristicas actuales de los cuidadores y familiares; adaptandonos a las
necesidades emergentes. La Educacién para la Salud y la prevencion, por tanto, no
solo debe enfocarse en los enfermos, sino en la comunidad de la que éste forma
parte. Los familiares en muchos casos son los cuidadores informales dentro del
ambito domiciliario, que esta adquiriendo un mayor protagonismo en los ultimos afios.
El cuidador principal viene estando representado, en su inmensa mayoria, por una
figura femenina, motivado por el rol de género y sus implicaciones dentro de los
hogares. Sabiendo esto, cobra si cabe, mas importancia, una actuacion enfermera
basada en el contexto del actual escenario de cuidados; que sigue siendo una
actividad que involucra fundamentalmente al binomio cuidador/cuidado y que se
prolonga en el tiempo, situacién a la cual deben adaptarse®*24.

En definitiva, las estrategias de prevencion, diagnostico temprano y tratamiento
adecuado de la depresion tienen una gran importancia a la hora de actuar frente a la
EA. Pero ademas, tienen gran repercusion general en el sistema sanitario, al ser la
depresién un FR presente también en otras patologias™®. Por ello, y siendo este otro
punto en el que coinciden la mayoria de los estudios revisados, es muy importante
continuar investigando en el area de la depresion como FR en la EA para asi poder
determinar, también, el impacto de la actuacién a nivel preventivo®517,

Limitaciones y consideraciones

— Referencia continua a demencia en general, pese a ser la EA el objetivo principal
de esta revision, debido a la escasez de investigaciones centradas
exclusivamente en EA.

— Esta revision se ha basado principalmente en estudios observacionales y
revisiones bibliograficas a consecuencia del limitado nimero de ensayos clinicos
sobre el tema. A mayores, la insuficiencia de investigaciones llevadas a cabo a
nivel nacional dificulté la inclusion de estudios desarrollados especificamente en
Espafia.

CONCLUSIONES

Tras el analisis exhaustivo de los diferentes estudios incluidos en esta revision se

extrajeron las siguientes conclusiones:

* Se ha encontrado respaldo, dentro de la comunidad cientifica, para establecer la
depresion como FR en el desarrollo de EA.

« Existen actualmente tres hipétesis que intentan explicar el papel desempefiado
por la depresion en el desarrollo de demencia: (a) la depresion como FR para el
desarrollo de demencia, (b) como prodromo de demencia, y (c) depresion y
demencia patologias independientes pero coincidentes en su desarrollo.
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* Hoy en dia, la hipbtesis de la depresion como FR es la mas aceptada, pero la que
sefala la depresion como prédromo también posee mucha fuerza y, por lo tanto,
ambas deben ser valoradas en investigaciones futuras.

 La depresion estad intimamente relacionada, no sélo con la EA si no, con la
demencia en general.

* A nivel neurobioldgico existe coincidencia en los procesos patologicos que tienen
lugar durante el avance de ambos trastornos siendo, ademas, un aspecto crucial
para la explicacién del nexo presente entre ellos.

« La prevencion y el diagnostico precoz son dos de los puntos claves en el abordaje
de estas dos enfermedades prioritarias para la salud publica. Los cuidados del
personal de enfermeria, que poseen una gran responsabilidad en este ambito,
deben brindar apoyo tanto a los afectados como a sus familiares, una vez
realizado el diagnéstico. En este sentido, deben brindar cuidados de calidad
basados en la mayor evidencia posible tanto a la persona que padece la
enfermedad como a su cuidador principal, que en la mayoria de los casos es una
mujer.

» Ladepresion y la EA son dos patologias que poseen multitud de rasgos en comun
y la naturaleza de su relacion esta sometida a innumerables controversias y
lagunas cientificas. Por consiguiente, resulta imprescindible continuar
investigando con el fin de alcanzar una conclusién definitiva y establecer las

medidas preventivas y terapéuticas necesarias para reducir la morbilidad y
mortalidad asociadas a ambas.
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