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Resumen

El sedentarismo es uno de los factores de riesgo modificables de demencia, siendo la actividad fisica un factor protector fren-
te a esta enfermedad. En este articulo se expondré la evidencia actual acerca de la relacién entre inactividad fisica y deterioro
cognitivo, asi como los datos aportados por estudios observacionales y de intervencién sobre beneficios de la actividad fisica,
con especial atencion a las poblaciones de mayor riesgo. Se actualizara la evidencia acerca de los complejos mecanismos que
relacionan la actividad fisica y el cerebro, mas alld de su efecto sobre los factores de riesgo vascular.
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Abstract

Sedentary lifestyle is a modifiable risk factor of dementia, with physical activity being a protective factor for the disease. This article
presents the current evidence about the relation between physical inactivity and cognitive decline as well as the data provided by
observational and interventional studies on the benefits of exercise, especially in individuals at major risk. It also updates on the
evidence about the complex mechanisms that associate physical activity and the brain beyond its effect on vascular risk factors.
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INTRODUCCIQN Y CONCEPTOS SOBRE
ACTIVIDAD FISICA

La demencia es un problema global, uno de los
grandes desafios de salud publica que afrontamos en el
momento actual. Aunque la incidencia se cifra en 50 mi-
llones de afectados, las proyecciones indican que en
2050 se alcanzaran los 152 millones!. Estos datos tienen
una gran repercusion, no solo por la pérdida vital de cada
uno de los afectados y su entorno familiar, sino por las
graves consecuencias sociales y econdémicas de esta en-
fermedad.

En el momento actual no existe ninguna terapia mo-
dificadora para la enfermedad de Alzheimer. En cambio,
hemos logrado un avance espectacular en el conocimien-
to acerca de la prevencién de la demencia. Los 12 facto-
res de riesgo modificables de demencia establecidos
actualmente serian responsables de un 40% de los casos
de demencia. Lo que es lo mismo, poniendo en marcha
un plan de prevencion de demencia podriamos evitar o
retrasar un 40% de los casos de esta enfermedad. Estos
datos llevan a considerar equiparables, en cuanto a ries-
go de demencia, los factores genéticos de riesgo con los
habitos de vida no saludables®.

La inactividad fisica se encuentra entre los factores
principales de riesgo de demencia, responsable de un
20% de casos de demencia en Europa y EE.UU. en
algunas series®. En la misma linea, la actividad fisica
(AF) se ha posicionado como factor protector frente al
desarrollo de demencia y enfermedad de Alzheimer®, asi
como frente a patologia cerebrovascular®. La evidencia
epidemiolégica pone de manifiesto que aproximadamen-
te solo la mitad de los efectos protectores de la AF
podrian explicarse sobre la base de su efecto sobre los
factores de riesgo vascular, como la disminucién de la
tension arterial o el perfil lipidico’. Existen factores dife-
rentes a los genéticos relacionados con el desarrollo de

la enfermedad de Alzheimer, incluyendo modificaciones
epigenéticas que contribuyen a su etiologia y patogéne-
sis, incluyendo las provocadas por la AF8. El ejercicio
regular es el que parece inducir cambios moleculares
adaptativos méas profundos en los diferentes sistemas de
nuestro organismo?®.

En la tabla 1 se exponen algunos de los conceptos
generales acerca de la AF.

La importancia de la AF sobre la salud global se
tradujo en la elaboracion de unas recomendaciones por
parte de la Organizacion Mundial de la Salud (OMS)!2. En
ellas se detalla la AF recomendada para los individuos
segln su grupo de edad y situaciones especiales como
enfermedades cronicas, discapacidad, embarazo y puer-
perio (Tabla 2).

El objetivo de este articulo es exponer las evidencias
actuales acerca del efecto de la AF en relacion con la
prevencion de la demencia y el deterioro cognitivo, asi
COMO sus mecanismos de actuacion.

RIESGOS DEL SEDENTARISMO:
EVIDENCIAS ACTUALIZADAS

La insuficiente realizacion de AF y el sedentarismo
son dos graves problemas de salud global. El sedentaris-
mo es uno de los principales factores de riesgo de enfer-
medades no transmisibles y posee un efecto negativo
sobre la salud y la calidad de vida'®.

Prevalencia

Un estudio publicado en 2018 sobre sedentarismo
realizado con datos de 168 paises (lo que representaban
mas del 96% de la poblacion mundial) establecid que
mas de un cuarto de la poblacién no realizaba suficiente
AF (27,5%). En los paises occidentales de renta alta este

Tasta 1. Conceptos acerca de actividad fisica y ejercicio

Cualquier movimiento corporal producido por la musculatura esquelética y que provoca un gasto
energético. La actividad fisica en la vida diaria puede categorizarse en laboral, deportiva, doméstica
o dirigida a mejorar la condicién fisica. Se puede evaluar en kilocalorias o en unidades de medida
del indice metabdlico (MET)'™

Actividad fisica

Es un subtipo de actividad fisica planificada, estructurada y repetitiva que tiene como objetivo final
o intermedio la mejora 0 mantenimiento de la condicion fisica'

Capacidad que tiene una persona para realizar actividad fisica y/o ejercicio, y constituye una medida
integrada de todas las funciones y estructuras que intervienen en la realizacion de actividad fisica
o ejercicio. Estas funciones son la musculoesquelética, cardiorrespiratoria, hematocirculatoria,
endocrinometabdlica y psiconeuroldgica'

Cualquier conducta que supone un gasto < 1,5 MET (ver la television, estar sentado, etc.)

MET: metabolic equivalent of task, unidad de medida del indice metabdlico; corresponde a 3,5 ml 0,/kg/min, el consumo minimo de oxigeno que el organismo
necesita para mantener sus constantes vitales.

Condicion fisica (fitness)
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Adultos
de 18 a 64 aios

la salud

del nivel recomendado

Ancianos
(mas de 65 aiios)

y prevenir las caidas

TasLa 2. Recomendaciones de la Organizacion Mundial de la Salud sobre actividad fisica

— Actividades fisicas aerobicas moderadas durante al menos 150 a 300 minutos a la semana

— 0 actividades fisicas aerdbicas intensas durante al menos 75 a 150 minutos o combinacion equivalente
de actividades moderadas e intensas a lo largo de la semana

— Ademas, actividades de fortalecimiento muscular moderadas o mas intensas que ejerciten todos los grupos
musculares principales durante dos o mas dias a la semana

— Se puede prolongar la actividad fisica aerébica moderada méas alld de 300 minutos; o realizar actividades fisicas
aerdbicas intensas durante mas de 150 minutos; o una combinacion equivalente de actividades moderadas
e intensas a lo largo de la semana para obtener beneficios adicionales para la salud

— Limitar el tiempo dedicado a actividades sedentarias. La sustitucion del tiempo dedicado a actividades
sedentarias por actividades fisicas de cualquier intensidad (incluidas las de baja intensidad) es beneficiosa para

— Para ayudar a reducir los efectos perjudiciales de los comportamientos mas sedentarios en la salud, todos los
adultos y los adultos mayores deberian tratar de incrementar su actividad fisica moderada a intensa por encima

— Se aplican las mismas recomendaciones que para los adultos

—Y como parte de su actividad fisica semanal, los adultos mayores deberian realizar actividades fisicas variadas
y con diversos componentes, que hagan hincapié en el equilibrio funcional y en un entrenamiento de la fuerza
muscular moderado o de mayor intensidad, tres o mas dias a la semana, para mejorar la capacidad funcional

porcentaje ha aumentado mas de un 5% desde 2001,
posiblemente en relacion con la existencia de empleos
mas sedentarios y con el uso del transporte personal
motorizado!®. Esta situacién presenta un claro sesgo de
sexo (en mujeres la prevalencia es del 31,7%), mas mar-
cado aun en paises occidentales de renta alta, donde la
diferencia entre sexos es mayor del 10%. Esto supone
que mas de 1.400 millones de adultos poseen un mayor
riesgo de presentar enfermedades relacionadas con la
inactividad, entre ellas el deterioro cognitivo y la demen-
cia®. El grave problema global que representa el seden-
tarismo determiné que la OMS pusiera en marcha un Plan
de accion mundial sobre actividad fisica que desarrollar
entre 2018 y 2030 para disminuir en un 15% la inactivi-
dad fisica en esa fechal*.

Consecuencias del sedentarismo

Los habitos de vida sedentarios se correlacionan po-
sitivamente con mortalidad cardiovasculart®. Un metaana-
lisis publicado en 2020 confirma la asociacion entre la
conducta sedentaria y el riesgo de demencia'®. En com-
paracién con los individuos que no han estado expuestos
a conductas sedentarias, las personas con habitos de vida
insuficientemente activos presentan un riesgo un 30%
mayor de demencia. El sedentarismo, ademas, favorece
el desarrollo de otros factores de riesgo de demencia
como la obesidad, alteracién de metabolismo lipidico y
glucémico'®. El sedentarismo se relaciona ademas con
una disminucién de la funcién cognitiva a lo largo de la
vida y un mayor riesgo de demencia de cualquier etiolo-
gia. Todos los estudios observacionales de alta calidad y
aquellos con una evidencia epidemiolégica méas robusta
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revisados en una publicacion de 2016 encontraron una
asociacion entre sedentarismo y peor cogniciont’. La he-
terogeneidad de los métodos utilizados no permitia preci-
sar la magnitud de esta relacion. Por ello, establecian una
serie de recomendaciones: evitar el sedentarismo todo lo
posible; limitar el tiempo de sedentarismo a menos de dos
horas al dia; levantarse y moverse tras 30 minutos de
sedestacion ininterrumpida y aumentar el tiempo diario
de AF ligera (caminar, permanecer de pie) a 2 horas cada
dia, sustituyendo esta actividad por el tiempo de seden-
tarismol”.

BENEFICIOS DE LA ACTIVIDAD FiSICA:
¢QUE NOS ENSENAN LOS ESTUDIOS?

Los estudios observacionales que relacionan la rea-
lizacién de AF con la cognicién o riesgo de desarrollo de
demencia o deterioro cognitivo son muy abundantes en
la literatura. La AF posee diversos componentes que pro-
porcionan una gran complejidad a su estudio como varia-
ble estadistica (frecuencia, duracion e intensidad). No
posee un caracter dicotémico ni cuantificable (al contrario
que la condicion fisica). Por todo ello, es fundamental
establecer las diferencias metodoldgicas y de disefio de
los estudios para comprender la enorme heterogeneidad
de estos!®1°,

— Seleccion de la poblacion de estudio: la mayor
parte de los estudios se realizan en adultos, gene-
ralmente ancianos en los estudios transversales y
adultos de mediana edad o mayores en los estu-
dios longitudinales. En ambos casos se incluyen
pacientes sin diagnostico de deterioro cognitivo ni
demencia.
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- Obijetivo del estudio: evaluar la influencia de la AF
sobre la cognicién (global o en dominios especifi-
cos) o sobre el riesgo de desarrollo de demencia
(cualquier causa de demencia/deterioro cognitivo o
enfermedad de Alzheimer).

— Evaluacion de variables de AF o de condicion fisica.
En la primera situacion existe una amplia variabili-
dad en funcion del estudio: tipo, duracién, frecuen-
cia, intensidad de la AF.

— Metodologia de evaluacion de la AF: habitualmente
se utilizan cuestionarios autocumplimentados en
los que el individuo subjetivamente valora su acti-
vidad diaria 0 semanal (en estudios retrospectivos
incluso deben evaluar la AF realizada en su juven-
tud). Estos cuestionarios pueden ser elaborados ad
hoc para el estudio en particular o bien se pueden
utilizar cuestionarios estandarizados y validados
para ello. Con menor frecuencia, pero cada vez
mas, se utilizan métodos objetivos de evaluacion
como la actigrafia o los podémetros incorporados
en dispositivos electrénicos (p. ej., relojes).

— Metodologia de la valoracién de variables cognitivas
(Mini Mental State Examination IMMSE] en cuanto
a cognicion global es el mas usado; test de funcién
ejecutiva como el de fluencia verbal semantica, test
de simbolo-digito; test de evaluacién mnésica
como el Free and Cued Selective Recall Reminding
Test [FCSRT] o listas de 10 items).

— Metodologia del diagndstico de demencia, deterio-
ro cognitivo o enfermedad de Alzheimer: en algu-
nos casos mediante informacién extraida de bases
de datos de salud.

Las diferencias expuestas plantean varias considera-
ciones que tener en cuenta. Los estudios observacionales
realizados en cohortes de adultos ancianos que eran cog-
nitivamente sanos al inicio del estudio podrian haber in-
cluido participantes que ya presentaban patologia tipo
Alzheimer, influyendo este proceso en los habitos de ac-
tividad del individuo. Se trata de la denominada «causa-
lidad inversa», ya que un individuo con un proceso neu-
rodegenerativo como la enfermedad de Alzheimer va a
desarrollar menos AF que un individuo sano. Algunos
estudios intentan disminuir la posibilidad de una causali-
dad inversa mediante un seguimiento mas prolongado y
la eliminacion de datos de pacientes en el centil mas bajo
en el momento de la inclusion o con patologia cerebro-
vascular previa, por ejemplo.

Como hemos comentado, la mayor parte de los es-
tudios observacionales utilizan cuestionarios que, dado
que son cumplimentados por el propio individuo, plantean
la posibilidad de sobredimensionar la propia actividad. En
un estudio realizado en EE.UU. se objetivd una enorme
discrepancia entre las horas de AF detectadas con acti-
grafos de manera objetiva (45,1 minutos de actividad
moderada), frente a las autocumplimentadas en los cues-
tionarios (324,5 min)2L.

Por otro lado, para disminuir la variabilidad en
cuanto a la valoracion de la AF mediante cuestionarios,
algunos estudios utilizan cuestionarios validados con el
fin de establecer una correlacion entre las contestacio-
nes y el gasto energético realizado (en MET [metabolic
equivalent of task] o kilocalorias [kcal])?2. Con el fin de
realizar comparaciones entre estudios y poder estable-
cer futuras pautas de AF, se promueve la evaluacion
del cumplimiento o no de las recomendaciones de
la OMS22.23,

Actualizacion de estudios
observacionales

Debido a, o gracias a, esta complejidad de estudios,
poseemos una ingente cantidad de datos que varios au-
tores han intentado ordenar en revisiones sistematicas,
metaanalisis y revisiones de las revisiones sistematicas
(revisiones paraguas).

En 2016 Xu et al. publican un metaanalisis en el que
incluyen 24 estudios prospectivos, que evaltan nivel de
AF en el tiempo libre (AFTL) y desarrollo de enfermedad
de Alzheimer en el seguimiento. Combinando los datos
de los estudios, se obtuvo una odds ratio agregada de
0,6 para el desarrollo de enfermedad de Alzheimer en los
individuos fisicamente activos (recomendaciones OMS)
frente a los individuos inactivos!?. Los individuos que han
sido fisicamente activos durante aproximadamente los
cinco 0 méas afios previos, parecen presentar un 40%
menos de probabilidad de desarrollar una enfermedad de
Alzheimer. Asimismo, la realizacién de AF regular por
parte de ancianos podria tener un cierto papel protector
frente al desarrollo de enfermedad de Alzheimer'®. En la
revision sistematica y metaanalisis realizado por Blondell
et al. en 2014 evalla también la relacion entre AF y de-
sarrollo de demencia o deterioro cognitivo, en este caso.
Evidencian una asociacion significativamente negativa
entre la AF y el deterioro cognitivo y la demencia con un
efecto global de riesgo relativo (RR) de 0,65%. El andlisis
de los datos obtenidos tiende a apoyar la idea de una
relacién causal entre AF y deterioro cognitivo/demencia
de acuerdo con los criterios de Bradford Hill de inferencia
causal.

Para analizar la existencia de una relacion dosis-
respuesta entre la AF y el riesgo de demencia se realizo
un metaanalisis en 2017 que incluia 16 estudios en los
que especificamente se categorizaba la AFTL segun su
intensidad?®. Tanto la demencia como la enfermedad de
Alzheimer presentan una relacion lineal con la AFTL en
el rango establecido (0-2.000 kcal por semana o
0-45 MET por semana). Cada 500 kcal o 10 MET de
incremento por semana en la AFTL se relaciona con una
disminucion del riesgo aproximada de un 10y 13% para
demencia y para enfermedad de Alzheimer, respectiva-
mente. Los individuos que seguian las recomendaciones
OMS de AF presentaban un riesgo un 10% menor de
desarrollar demencia de cualquier etiologia y un 14% me-
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nor de desarrollar enfermedad de Alzheimer, frente a los
individuos sedentarios. Esta disminucion de riesgo se ele-
vaba al 20 y 27% frente a demencia y enfermedad de
Alzheimer respectivamente, si el individuo realizaba una
AF semanal el doble que la recomendada por la OMS. En
todo caso, incluso la AF de baja intensidad puede ser
positiva para el cerebro®®.

Para poder entender la influencia de la AF y esta-
blecer recomendaciones con base de evidencia cienti-
fica, debemos saber si existe algin momento de la vida
desde la cual es importante su realizacion. Engeroff et
al. en 2018 realizan una revisién sistematica de los
estudios que valoran la influencia de la AFTL durante
la edad adulta (mas de 18 afios de edad) con la funcién
cognitiva en la edad avanzada'®. Los estudios debian
incluir una valoracién de la AF con, al menos, 10 afios
de separacion de la valoracion cognitiva. La AFTL du-
rante la edad adulta precoz, media y tardia parece
estar favorablemente asociada con la funcién cognitiva
en la vejez, en datos de cognicion global (MMSE), fun-
ciones ejecutivas y memoria. Solamente dos estudios
longitudinales tenian en cuenta las recomendaciones
de la OMS y ambos objetivaban una asociacién positi-
va entre la adhesion a dichas pautas con medidas de
funcion ejecutiva y memoria. Por otro lado, Greene et
al. en 2019 publican una revision de la evidencia acer-
ca de la AF realizada en menores de 30 afios y el
desarrollo de deterioro cognitivo posterior (méas de
60 afios)?’. Se analizaron datos de tres estudios Unica-
mente, dos de ellos mostraban una asociacion entre el
gjercicio en la juventud con la funcién cognitiva poste-
rior. En ambos casos se administraron cuestionarios
que solicitaban informacion retrospectiva. El tercer es-
tudio, que no evidencid asociacion, obtuvo dicha infor-
macion de los anuarios de los institutos, valorando
Unicamente la participacion de los individuos en acti-
vidades deportivas escolares.

Debemos destacar, tanto por su duracién como por
su disefio, el estudio realizado en Suecia con una cohor-
te de 1.462 mujeres del Prospective Population Study of
Women (PPSW), que se prolongd durante 44 afios?®2°,
En este estudio se demostrd que una mejor condicion
fisica cardiovascular disminuia el riesgo de demencia en
un 88% en el grupo de mas alta condicion fisica frente
a las mujeres de una situaciéon cardiovascular media28.
Destacaban el elevado indice de demencia entre las mu-
jeres con un test de condicion fisica submaximo. Con la
informacion de esta misma cohorte, en un estudio pos-
terior se observa que existe una relacion entre la AF en
fases medias de la vida y un riesgo disminuido de demen-
cia de cualquier causa y demencia con enfermedad ce-
rebrovascular®.

En otra muestra con mas de 450 individuos con
una informacion clinica detallada anual, informacién de
su AF objetivada mediante actigrafia y estudio neuropa-
tologico cerebral, se evidencié que la mayor AF y me-
jores habilidades motoras se asociaban de manera in-

C. Terron, M.S. Manzano Palomo. Prevencion de la demencia

dependiente con una mejor funcién cognitiva y un
menor riesgo de demencia, controlado por las patolo-
gias degenerativas cerebrales mas frecuentes, incluida
la enfermedad de Alzheimer®®. La AF contribuiria al
establecimiento de una reserva cognitiva, que permitiria
mantener la funcién cognitiva en ancianos a pesar de
la presencia de patologia Alzheimer u otras patologias
cerebrales habituales.

Actividad fisica en poblaciones
con riesgo genético de enfermedad
de Alzheimer

Los estudios observacionales descritos en el apar-
tado previo se limitan a individuos con enfermedad de
Alzheimer esporadica, pero existen datos reveladores
que aportan tres estudios publicados en los dltimos
afos. El primero de ellos se publica en 2018, realizado
en la cohorte de familias participantes en el proyecto
DIAN (Dominantly Inherited Alzheimer Network) con la
forma autosémica dominante de la enfermedad de Al-
zheimer?3. Se estudio la influencia de la AF, evaluada
segln el seguimiento 0 no de las recomendaciones de
la OMS, en la cognicién y patologia Alzheimer de estos
individuos, fueran o no portadores de la mutacion. Los
portadores de la mutacion que reportaban menos de
150 minutos de AF moderada a la semana presentaban
una peor cognicion global y mayor declive en cognicion
global con respecto a la edad esperada de inicio de la
enfermedad (Estimated Years to symptom Onset, EYO),
frente a los portadores de la mutacion fisicamente acti-
vos. Realizando un modelo de trayectoria cognitiva y
funcional observaban un menor nivel de deterioro cog-
nitivo y funcional en los participantes con mayor AF23.
Encontraron que a la misma EYO, los portadores de la
mutacion activos puntuaban 3,4 por encima en el MMSE
y 1,3 puntos por debajo en el Clinical Dementia Rating
Scale-Sum of Boxes (CDR-SOB) (alcanzando una situa-
cién funcional de demencia 15 afios después), que los
portadores que no realizan AF. La relacion entre AF y
rendimiento cognitivo y estado funcional en este estudio
seguia una curva de dosis-respuesta.

En 2019 se publica un segundo estudio, esta vez
realizado con los datos del UK Biobank, en los que se
disponia de un panel genético de demencia de mas de
190.000 individuos con un seguimiento de ocho afios?.
Se establecieron diferentes niveles de riesgo genético y
de habitos de vida (incluyendo la AF) y se evalu6 la inci-
dencia de cualquier causa de demencia. En ancianos sin
demencia ni deterioro cognitivo, tanto unos habitos de
vida desfavorables como un alto riesgo genético de de-
mencia estaban independientemente relacionados con un
riesgo elevado de demencia. Unos habitos de vida salu-
dables se asociaban con un menor riesgo de demencia
entre los participantes con un riesgo genético elevado de
demenciad.
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El Ultimo estudio que querfamos resefiar se ha pu-
blicado en 2021 y analiza la posible influencia de la AF
en individuos con trisomia 21, forma genética de enfer-
medad de Alzheimer3!. Tras una evaluacion transversal y
longitudinal de 214 participantes de la cohorte LonDowns,
se evidencid que la realizacion de ejercicio de moderada
0 alta intensidad podria reducir el riesgo de deterioro
clinicamente detectable en esta poblacion con un posible
beneficio a largo plazo. Mediante el CAMDEX-DS (The
Cambridge Examination for Mental Disorders of Older
People with Down’s Syndrome and Other with Intellectual
Disabilities) encontraron una relacién positiva entre la
realizacién de AF moderada/vigorosa y el mantenimiento
de memoria, personalidad y conducta, asi como habili-
dades cotidianas en esta cohorte de individuos con sin-
drome de Down.

Actividad fisica y riesgo de demencia:
estudios de intervencién

Los problemas metodolégicos expuestos en el apar-
tado anterior se repiten en este tipo de estudios, con el
agravante de que muchos de ellos presentan muestras
de pequefio tamafio, seguimientos de corta duracion y
variables subjetivas de valoracion3?.

La revision realizada por Souto-Barreto et al. en
2019 analiza estudios de intervencién con grupo control
de mas de un afio de duracion y en pacientes mayores
de 60 afos, tanto cognitivamente sanos como con diag-
nostico de deterioro cognitivo leve (DCL)33. Unicamente
cinco estudios cumplian estas caracteristicas, tres de
ellos realizados en pacientes con DCL, uno de ellos se
prolongaba mas alld de un afio y valoraba diferentes
modalidades de AF (taichi, ejercicio aertbico y plan
multidisciplinario). Globalmente los estudios no encon-
traron un efecto positivo en cuanto a la reduccion del
riesgo de demencia, solamente uno de ellos encontrd un
efecto significativo del ejercicio reduciendo un 35% el
riesgo de demencia (casualmente era el estudio que
reclutd pacientes mas jovenes, entre 65 y 74 afos, la
media de edad del resto superaba los 75 afios). Existen
tres inconvenientes principales en estos estudios: la se-
leccion de la poblacion diana (edad avanzada, con la
posibilidad de que presentaran patologia subyacente); el
escaso intervalo de tiempo de seguimiento y el bajo
numero de participantes que provocara un «efecto sue-
lo»; y, finalmente, la seleccion de una variable control
frente a la AF, que, en muchos casos, es una AF de baja
intensidad (p. ej., yoga)3L.

En relacién con la cognicién en ancianos, los estu-
dios aleatorizados y controlados revisados recientemen-
te mediante criterios Cochrane3* muestran que, aunque
el tamafio del efecto es escaso/moderado, los hallazgos
parecen ser consistentemente positivos. La variable que
se correlacionaba mejor con resultados positivos fue el
tiempo total de la terapia, debiendo tener una duracion
minima de 52 horas en sesiones de aproximadamente

una hora de duracion. El ejercicio mejora la velocidad
de procesamiento y funciones ejecutivas en ancianos
sanos, presentando un efecto de menor entidad sobre
la memoria.

Actividad fisica y evidencias
de neuroimagen

La AF puede atenuar el deterioro relacionado con la
edad en las regiones cerebrales mas vulnerables a la
demencia: hipocampo, l6bulo temporal y frontal®. A con-
tinuacion, expondremos las conclusiones principales de
una revision sistematica de los mas de 1.700 estudios
que evaltan la repercusion de la AF sobre parametros de
estructura y funcion cerebral3®.

- Los beneficios sobre el hipocampo constituyen
el hallazgo mas consistente independientemente
del disefio del estudio, determinando una relacion
positiva entre la AF y el volumen hipocampal.
La AF regular puede atenuar la pérdida de volu-
men hipocampal asociada a la edad. Los datos
obtenidos no permiten establecer una pauta de
tipo, frecuencia, duracién o intensidad recomen-
dable de AF. El efecto protector de la AF parece
ser mayor en portadores de apolipoproteina E
(APOE) 4%,

— La AF se relaciona con un mayor volumen de
sustancia gris (SG) y la preservacion de esta en
la corteza prefrontal, asi como un aumento en la
densidad y grosor de la SG en regiones frontales.

- Los efectos de la AF presentan una especificidad
regional por aquellas areas que tienden a declinar
mas precozmente en la edad adulta y que se re-
lacionan con funciones mnésicas y ejecutivas.

— Se han observado efectos beneficiosos de la AF
sobre el [6bulo temporal, de tal manera que existe
una relacion positiva con volumen, densidad e
integridad y una menor atrofia relacionada con la
edad en la regién temporal.

— Los resultados son menos consistentes en relacion
con la AF y pardmetros del I6bulo parietal.

— Son mas escasos los estudios que evaltan los
efectos sobre del desarrollo de hiperintensidades
de sustancia blanca (HSB). Algunos estudios no
reportan beneficio de la AFTL, pero otros eviden-
cian una menor carga de HSB en individuos que
realizan una mayor AF de intensidad moderada-
vigorosa (en relacion con una mejora en la salud
cardiovascular)3.

— Existen pocos estudios que evallen pruebas de
neuroimagen funcional en relacion con la AF y
presentan una gran variabilidad en sus protoco-
los. Sin embargo, con los datos que tenemos,
podriamos concluir que la AF podria mitigar los
efectos del envejecimiento cerebral en la funcién
cognitiva, especialmente en portadores de
APOE ¢4. Destacamos que los adultos fisicamen-
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te activos muestran datos de funcién cerebral en
neuroimagen similares a los adultos jovenes®?.
Los datos obtenidos indican que la realizacion de
AF de intensidad moderada-vigorosa durante 30 minutos
cada dfa (5.700 pasos) podria ser necesario para dismi-
nuir el riesgo de progresion de atrofia frontal®. Los
autores de la revision inciden sobre el beneficio de la
AF incluso de baja intensidad y de la regularidad de
la realizacion de AF3®. Palta et al. publican en 2021 un
estudio longitudinal con un seguimiento de mas de
20 afos en una cohorte de 15.792 individuos, aquellos
que realizaron mas AF en la edad media e incluso avan-
zada de la vida, presentaban menor carga de dafio ce-
rebral relacionado con el envejecimiento (incluyendo
menos lesiones vasculares cerebrales y una mayor inte-
gridad de la SB)®.

MECANISMOS DE ACCION: MAS ALLA
DEL EFECTO VASCULAR

El ejercicio representa un enorme desafio para la
homeostasis de todo el cuerpo y, en un intento de afron-
tarlo, se ponen en marcha multitud de respuestas agudas
y adaptativas, tanto a nivel celular como sistémico que
intentan minimizar este trastorno generalizado®..

Interaccion musculo-cerebro

El musculo esquelético (ME) es considerado actual-
mente como un érgano de sefializacion endocrinat®4L. La
contraccion muscular desencadena la secrecién de sus-
tancias con efecto autocrino, paracrino y endocrino. Com-
prender esta interaccion del musculo nos proporciona la
estructura para poder comprender como la AF produce
beneficios tan globales*42.

Las sustancias secretadas por el ME se denominan
miocinas!®42 y son citocinas u otros péptidos producidos,
expresados y liberados por las fibras musculares. La se-
crecion de dichas sustancias viene determinada por el
volumen, intensidad y frecuencia de la AF1542,

Las exercinas constituyen un concepto mas amplio,
dado que comprende todas las sustancias (péptidos vy
UARN) liberadas en respuesta al ejercicio desde el ME
y otros 6rganos. Muchas de estas exercinas son liberadas
en vesiculas extracelulares hacia la circulacion®3 y ejercen
su efecto alterando parametros sistémicos (temperatura,
tension arterial, pH, hipoxia) y la funcién hipocampal, bien
de manera directa o por medio del aumento de factor
neurotréfico derivado del cerebro (BDNF)*4.

Factor neurotrofico derivado
del cerebro

El BDNF es una proteina que juega un papel central
en la neurogénesis cerebral, asi como en el proceso de
aprendizaje y formacién de memoria“?.

C. Terron, M.S. Manzano Palomo. Prevencion de la demencia

El BDNF es producido fundamentalmente en el sis-
tema nervioso central por astrocitos y microglia®, pero
también es liberado en el musculo®2. Asimismo, se expre-
sa en cortex, hipocampo y prosencéfalo basal. Se ha
demostrado su capacidad de atravesar la barrera hema-
toencefalica (BHE)?®.

La accién del BDNF se ejerce en multiples niveles:

— Induce procesos de potenciacion a largo plazo en
hipocampo, cruciales para la formacion de la
memoria*2. Promueve la neurogénesis en hipo-
campo V la plasticidad neuronal, al aumentar el
numero de sinapsis y receptores dendriticos, es-
timulando el crecimiento y la supervivencia neu-
ronal®. Al contrario, niveles bajos de BDNF se
asocian con pérdida de apoyo neurotréfico y me-
nor supervivencia neuronal y plasticidad sinapti-
ca®. La accion del BDNF est4 ligada a la tropo-
miosina cinasa B, ampliamente expresada en las
neuronas hipocampales®’. Esta via de sefializa-
cion facilita cambios citoesqueléticos en espinas
dendriticas®.

— Activa la proteina cinasa activada por AMP, incre-
mentando la oxidacion de acidos grasos y prote-
giendo a las células musculares del deterioro mi-
tocondrial en respuesta al ayuno. Estimula la
biogénesis mitocondrial en cultivos celulares*2.

— Disminuye niveles de citocinas proinflamatorias
como el factor de necrosis tumoral alfa (TNF-o)*2.

— La presencia de niveles disminuidos de BDNF
parece favorecer la via amiloidogénica de proce-
samiento de la afasia primaria progresiva (APP)8.

— En el musculo, el BDNF juega un papel clave en
el mantenimiento de las células progenitoras
musculares, en el desarrollo y mantenimiento del
musculo??.

La AF es un potente estimulo para la produccion de
BDNF, también a nivel cerebral*®#8, tanto la AF regular
como durante un breve periodo de tiempo®. Sus niveles
plasmaticos en suero se incrementan tras el ejercicio con
una relacion dosis-respuesta®. En adultos sanos y ancia-
nos con enfermedad de Alzheimer se ha demostrado que
la AF, incluso en periodos de breve duracion, es capaz
de estimular la produccion de BDNF®. En 2015 se publi-
¢ un metaanélisis analizando la expresion de BDNF a lo
largo de diversos protocolos de ejercicio: sesion Unica,
sesion Unica tras entrenamiento y entrenamiento regu-
lar®°. Dicho andlisis puso de manifiesto que la AF regular
intensificaba el efecto de una sesion Unica de AF sobre
los niveles de BDNF y que el sexo modera significativa-
mente el efecto de la AF sobre los niveles de BDNF,
mostrando las mujeres variaciones menores en los niveles
de BDNF en respuesta al gjercicio.

El mecanismo mediante el cual el ejercicio incremen-
ta la expresion de BDNF cerebral es desconocido, posi-
blemente esté ligada a la interaccion musculo-cerebro.
Resulta significativo que la induccién farmacolégica o
genética de la neurogénesis hipocampal en modelos de
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enfermedad de Alzheimer en ratones transgénicos no era
capaz de proporcionar ningun beneficio cognitivo, pero s
cuando esta induccién se acompafiaba de un incremen-
to de las diferentes proteinas expresadas durante la AF8.
Esto sugiere que la neurogénesis hipocampal podria be-
neficiar la cognicion en la enfermedad de Alzheimer, pero
solamente en presencia de un ambiente 6ptimo para la
produccién de factores neurotréficos.

Los resultados de los estudios que analizan niveles
de BDNF en la enfermedad de Alzheimer arrojan resulta-
dos algo diversos, evidenciando discrepancias en relacion
con el reclutamiento, criterios diagnésticos, fases de la
enfermedad, edad, MMSE, sexo y nivel educativo. Una
reciente revision sistematica y metaanalisis®! puso de ma-
nifiesto que los pacientes con enfermedad de Alzheimer
presentan niveles significativamente mas bajos de BDNF
en suero en comparacion con controles sanos, pero no
se obtenian diferencias estadisticamente significativas en-
tre los grupos de deterioro cognitivo leve (MCI) y enfer-
medad de Alzheimer y entre MCI y controles sanos. Los
autores postulan que la disminucion de los niveles séricos
de BDNF podria constituir un evento tardio en la enfer-
medad de Alzheimer. Existen evidencias de un aumento
del BDNF en fases iniciales de la enfermedad posible-
mente como estrategia neuroprotectora como respuesta
a dafio cerebral. Es posible que conforme avanza la pa-
tologia, la reserva cognitiva se agote y el dafio neuronal
supere la capacidad reparadora del BDNF, provocando
una disminucion significativa en sus niveles séricos.

Es importante destacar que el BDNF centraliza la
accion de numerosas exercinas, como podemos apreciar
en la tabla 3. En ella se exponen las caracteristicas de
las principales exercinas.

Actividad fisica. Mecanismos
biolégicos

Al igual que los procesos neurodegenerativos, como
la enfermedad de Alzheimer, son procesos heterogéneos
en los que participan numerosos procesos patogénicos
al mismo tiempo, los efectos de la AF son igualmente
diversos. Para poder comprender su efecto protector
frente al deterioro cognitivo y el riesgo de demencia, a
continuacion detallaremos algunos de sus mecanismos
de actuacion.

Actividad fisica y neurogénesis

En la especie humana se ha demostrado neurogé-
nesis hipocampal en adultos, siendo de gran relevancia
funcional para la plasticidad sinaptica y funcion mnési-
ca®8%9 aunque declina con la edad®®6l. Se calcula que
un tercio de las neuronas hipocampales es susceptible
de cambiar, afiadiéndose cada dia 700 nuevas neuronas
en cada hipocampo en humanos adultos®!. Numerosos
estudios, tanto en modelos animales como en humanos,
han demostrado la relacion de la AF con la neurogéne-

sis. En un estudio realizado en ancianos, un afio de
intervencion con ejercicio aerébico de 40 minutos de
duracion resultd en un aumento del 1-2% en el volumen
hipocampal en paralelo con una mejora en la exactitud
en memoria espacial®?. La AF voluntaria (correr) produ-
ce una regulacion al alza de la neurogénesis con un
aumento de la supervivencia y proliferacion celular, de
la diferenciacion neuronal en correlacion con una mejo-
ra en la plasticidad sindptica y funcion mnésica®®. Las
neuronas se generan a lo largo de toda la vida adulta,
lo que nos lleva a pensar que la AF puede influir posi-
tivamente sobre la neurogénesis hipocampal a lo largo
de toda la vida®!.

Sistema inmunitario e inflamacion

Diversos estimulos toxicos pueden provocar la acti-
vacion de mecanismos de neuroinflamacion mediados por
células gliales (astrocitos y microglia)®. La estimulacion
astrocitaria por parte de la proteina p-amiloide y el dafio
tisular puede producir la acumulacion de estos alrededor
de las placas de p-amiloide y la secrecion de citocinas
proinflamatorias (interleucina [IL] 1, IL-6, TNF-a). La ac-
tivacion cronica y no especifica de la microglia provoca
un aumento de las citocinas proinflamatorias, que, a su
vez, como un circulo vicioso, intensifica el dafio celular
neuronal y glial. En modelos animales, la AF puede esti-
mular la polarizacién de la microglia hacia el fenotipo
antiinflamatorio (M2)8. Los efectos beneficiosos del ejer-
cicio probablemente estén parcialmente relacionados con
la adaptacion a sefales proinflamatorias, en las que, tras
una fase inicial proinflamatoria tras el dafio muscular, se
continda con procesos adaptativos que disminuyen la
inflamacion. El ejercicio regular y el mejor estado fisico
cardiorrespiratorio se relacionan con la disminucion de
marcadores de inflamacion general probablemente me-
diado por citocinas (Tabla 3).

Metabolismo lipidico y glucidico

La alteracion de la homeostasis del metabolismo li-
pidico se relaciona con cambios proinflamatorios, estrés
oxidativo, alteracion de la funcion e integridad de la BHE,
disfuncion mitocondrial, estimulacién de la via amiloido-
génica del procesamiento de la PPA y, por ende, con
procesos neurodegenerativos®. La AF produce un aumen-
to de PGCla, que mejora el almacenamiento de acidos
grasos en el tejido adiposo, mejorando tanto el metabo-
lismo lipidico como la sensibilidad a la insulina, disminu-
ye los niveles de colesterol y aumenta los de lipoproteinas
de alta densidad, disminuye la peroxidacion lipidica y
aumenta el transporte de &cidos grasos a través de la
membrana mitocondrial regulando la oxidacion de los
acidos grasos®. La AF disminuye la peroxidacion lipidica
de los ancianos hasta niveles similares a los de individuos
jovenes sedentarios®?.
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TasLa 3. Caracteristicas de las principales exercinas

FNDC5/irisina — FNCD5 es un precursor de la irisina* — Efecto principal sobre la mitocondria a través de PGC1a.*
— FNCDS5: proteina transmembrana expresada en el — La irisina estimula la expresion de BDNF en hipocampo.
musculo bajo control de PGC10.52 Se detecta un aumento de la expresion de BDNF en SNC
— El ejercicio aerdbico es un potente estimulador de tras el aumento de concentracion de FNDC5 en plasma, lo
la secrecion de irisina y FNDC5% que sugiere que este atraviesa la barrera

hematoenceféalica
— Incrementa la plasticidad sinaptica®

Catepsina B — Proteina lisosomal secretada por el misculo en — Efecto beneficioso en relacion con el aumento de la
respuesta al ejercicio, relacionada con la expresion de BDNF*
expresion de PGC1a* — Esté implicada en la sefializacion de muerte celular

mitocondrial mediante la regulacion de la liberacion
de moléculas proapoptésicas

— En ratones se ha demostrado necesaria para la
neurogénesis adulta inducida por ejercicio*%

FGF-21 — Miocina cuyos niveles séricos se incrementan en — Esté implicada en la regulacion de la mitofagia, dindmica
relacion con la AF*2 mitocondrial y, posiblemente, biogénesis mitocondrial
— Expresion regulada por PGCla — Induce sensibilidad a la insulina y pérdida de peso®
— Atraviesa la barrera hematoencefélica regulando la adaptacion conductual y metaboélica a la
— Estimula la gluconeogénesis hepética mediante la restriccion y cambios alimentarios®

activacion del eje hipotalamo-hipofisis-
suprarrenal®

Humanina — Péptido codificado en la mitocondria, cuya — Posee un papel como supresor de la apoptosis: se ha
expresion se eleva tras ejercicio® demostrado su papel neuroprotector en modelos celulares

de enfermedad de Alzheimer previniendo la disfuncion
mitocondrial y su regulacion en la sefializacion de muerte

celular®?

Acido quinurénico  — El 4cido quinurénico resulta de la transformacion — El metabolismo de quinurenina hacia acido quinurénico
de la quinurenina (principal metabolito del tiene un efecto neuroprotector, protegiendo al SNC de
triptéfano) por parte de la quinurenina la acumulacién de quinurenina, relacionada con estrés
transferasa® y depresion®

— El ejercicio de resistencia de larga duracion ha
demostrado incrementar los niveles de acido
quinurénico en plasma (BR), ya que la
sobreexpresion PGC1a muscular estimula la
quinurenina transferasa®

Lactato — El lactato es liberado hacia el plasma desde el — La acumulacion de lactato en hipocampo promueve la
masculo esquelético durante su contraccion en el expresion de BDNF. La inhibicion del transporte del
ejercicio de alta intensidad como producto de la lactato al cerebro provoca una disminucién de los niveles
glucolisis, atravesando la barrera de BDNF en respuesta al ejercicio'®
hematoencefalica* — Induce angiogénesis por medio del aumento de VEGF®

— La lactilacion de histonas inducida por lactato podria
actuar como mecanismo epigenético estimulando la
expresion de genes M2 like (fenotipo antiinflamatorio) en
macrdfagos M1 (fenotipo proinflamatorio)®

Cuerpos cetonicos  — El ejercicio aerdhico prolongado produce la — Estimulan la expresién de BDNF en modelos de raton'®
liberacion de cuerpos cetonicos' — La cetosis en humanos puede promover la estabilidad
de redes neuronales, asi como una mayor actividad
cerebral®
(Continda)

C. Terron, M.S. Manzano Palomo. Prevencion de la demencia
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TasLa 3. Caracteristicas de las principales exercinas (continuacion)

pARN — Fragmentos de ARN de pequefia longitud, no
codificantes, que pueden reprimir la expresion
génica postranscripcional mediante la unién a
ARN complementario*25’
— Se liberan en respuesta a ejercicio de breve

— Estan implicados en la adaptacion sistémica al ejercicio

— Poseen un papel en angiogénesis, inflamacion, regulacion
de la contractura muscular, respuesta a la hipoxia y
metabolismo mitocondrial®?

duracion y al entrenamiento sostenido®

y la neuroinflamacion*

después)

IL-10 — Potente molécula de sefalizacion antiinflamatoria
que, en el cerebro, modula la activacién astroglial

IL-6 — Liberada desde miocitos en respuesta al ejercicio
(niveles hasta 100 veces por encima del basal
inmediatamente tras la AF, normalizdndose 2 horas

— Su efecto neuroprotector esta parcialmente mediado
por la reprogramacion metabolica mitocondrial*

— Puede aumentar la expresion de citocinas
antiinflamatorias (IL-10) y disminuir la de factores
proinflamatorios (IL-18 y TNF-a)®

— Papel metabdlico: actia como un sensor de energia,
produciendo un aumento en los indices de oxidacion
lipidica y contribuyendo a la produccion hepatica de
glucosa durante el ejercicio*, con una consecuente
mejora de la sensibilidad a la insulina®

PGC1au: coactivador del receptor gamma 1-alfa activado por el proliferador de peroxisomas, peroxisome proliferator-activated receptor co-activator-1o.; BDNF:
factor neurotréfico derivado del cerebro; SNC: sistema nervioso central; FGF-21: factor de crecimiento fibroblastico 21; VEGF: factor de crecimiento endotelial
vascular; AF: actividad fisica; IL: interleucina; TNF-a.: factor de necrosis tumoral alfa.

La diabetes esta indudablemente relacionada con
una mayor incidencia de demencia, por medio de me-
canismos como el deterioro vascular, procesos proinfla-
matorios y la toxicidad hiperglucémica. La AF por un
lado atenua los factores de riesgo vascular, pero ademas
mejora la salud vascular por un mecanismo de estimu-
lacion de la angiogénesis y funcion endotelial, favorece
la homeostasis de la glucosa y disminuye los indices de
obesidad!®.

Funcion vascular

La enfermedad de Alzheimer comparte mecanismos
fisiopatologicos y factores de riesgo con la enfermedad
cardiovascular. El dafio neuronal y los procesos neurode-
generativos provocan una disrupcion de la BHE y la uni-
dad neurovascular, que a su vez conducen al dafio endo-
telial y una disminucién del flujo vascular cerebral (FVC),
alterando las respuestas hemodinamicas cerebrales®. La
AF regular mejora la condicion fisica cardiorrespiratoria,
asi como factores de riesgo vascular como la hipertension
arterial, la obesidad, el control lipidico y glucémico, pero
presenta otros efectos a nivel vascular:

— Estimula la produccién de sustancias vasodilatado-
ras como el Oxido nitrico, que incrementan la re-
vascularizacion y la angiogénesis.

— Aumenta el factor de crecimiento endotelial vascu-
lar (VEGF), factor regulador de la respuesta angio-

génica al ejercicio y promotor de la integridad ce-
rebrovascular y del FVC.

- La AF provoca el aumento de niveles de lactato,
que estimula la angiogénesis mediante el aumento
de VEGF.

— Disminuye los niveles de endotelina (péptido rela-
cionado con la fragilidad vascular observada en la
enfermedad de Alzheimer y que promueve vaso-
constriccién y aumento del tono vascular)

La AF aerdbica produce un incremento en el FVC en
ancianos sanos®, asi como en individuos con deterioro
cognitivo, estando en estos la magnitud del incremento
relacionada con mejora en la funcion mnésica®®.

Funcion mitocondrial y estrés
oxidativo

El estrés oxidativo es un rasgo caracteristico de la
patogenia de la enfermedad de Alzheimer®®, especialmen-
te acusado por la disfuncion mitocondrial, la activacién de
la microglia y la acumulacion de metales en la proximidad
de las placas de p-amiloide®”. El ejercicio regular produce
pequefas cantidades de especies reactivas de oxigeno
que, a su vez, activan vias de sefalizacién que regulan al
alza mecanismos endégenos en diversos tejidos, aumen-
tando las defensas antioxidativas, la actividad de la supe-
roxido dismutasa y de la glutation peroxidasa®?®”.
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En la enfermedad de Alzheimer se produce una
disfuncion mitocondrial incluso en fases muy preco-
ces®®. La AF favorece la plasticidad mitocondrial, su bio-
génesis y respiracion, asi como la capacidad antioxidan-
te, la afinidad mitocondrial por el oxigeno y el
rendimiento aerdbico*. Asimismo, el ejercicio estimula la
fision mitocondrial e inhibe la fisién exagerada (relacio-
nada con la edad y las patologias neurodegenerativas).
La realizacion de AF intensa durante un breve periodo
de tiempo ha demostrado incrementar la biogénesis y la
eficiencia mitocondrial*2.

Actividad fisica y proteina amiloide

Estudios realizados en modelos animales han demos-
trado que la AF puede disminuir los niveles de B-amiloide®®.
Por otro lado, la actividad de la enzima BACE1 se inhibe
en situaciones con niveles de colesterol bajos® y el pro-
cesamiento de la PPA puede alterarse en relacion con
obesidad y resistencia a la insulina®®. En todo caso, el
mecanismo por el cual la AF puede influir sobre el depo-
sito de proteina B-amiloide no estd aclarado, pudiendo
tener relacion con BDNF. Por medio de la accion de la
a-secretasa, el BDNF provoca un aumento del procesa-
miento de la PPA y una disminucion de la acumulacion
de la proteina p-amiloide’®.

En este sentido, un estudio realizado dentro del pro-
yecto DIAN (comentado anteriormente) objetivd que los
portadores de algunas de las mutaciones que no seguian
las recomendaciones de la OMS presentaban un nivel
medio mayor de amiloide cerebral’l. La relacion esperable
entre una mayor carga de amiloide en PET y la edad
esperada de inicio no se producia en los portadores que
realizaban mas AF, mientras que en los individuos que
realizaban menor AF la enfermedad seguia su curso ha-
bitual. Al contrario que en otros estudios’?, no se encon-
tr6 una relacion entre AF y niveles de p-amiloide 42/tau
en liquido cefalorraquideo, postulando que la AF juega un
papel disminuyendo el deposito de 3-amiloide soluble en
la placa, mas que en la modulacion de la produccién de
esta.

CONCLUSIONES

La conducta sedentaria puede aumentar el riesgo de
demencia hasta en un 30%. Por el contrario, la realiza-
cion de AF reduce la probabilidad de presentar deterioro
cognitivo. La mayor evidencia es para el gjercicio regular,
presenta un efecto dosis-dependiente y es Util en cual-
quier momento de la vida, pero existen datos positivos
incluso con actividad de baja frecuencia. Este beneficio
se pone de manifiesto especialmente en aquellos indivi-
duos con riesgo genético de desarrollar enfermedad de
Alzheimer.

Dado que la AF pone en marcha una compleja red
de acciones bioldgicas con intercambios, retroalimenta-
cion y activaciones transitorias, es muy compleja la me-
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todologia de su valoracion en estudios observacionales o
de intervencion. Es crucial la realizacion de estudios epi-
demioldgicos bien disefiados, con valoraciones basales y
continuadas, métodos objetivos de valoracién de AF y
larga duracion.

La prevencion de la demencia es una posibilidad real
y un deber para la comunidad médica. La evidencia ac-
tual lamentablemente es poco conocida. En el informe
anual de la Alzheimer’s Association en 2019 se publico
una encuesta global sobre actitudes hacia la demencia’?
en la que casi el 80% de los encuestados referian estar
preocupados por desarrollar demencia, pero dos tercios
lo relacionaban con un proceso de envejecimiento y un
25% pensaban que no hay nada que se pueda hacer para
prevenirla. Mas preocupante resulta que un 62% de los
profesionales sanitarios que respondieron a esa encuesta
contestaron afirmativamente a la cuestion acerca de si la
demencia forma parte del envejecimiento normal. Este
estudio nos revela por un lado la gran preocupacién social
que genera la demencia, pero, al mismo tiempo, el gran
desconocimiento que existe sobre aspectos fundamenta-
les de esta.

Debemos poner en marcha estrategias de prevencion
de la demencia de manera multimodal® con cambios
fundamentales en los habitos de vida. De esta manera
podremos mejorar su eficacia e intentar alcanzar objetivo
de aumentar la «expectativa de vida saludable» y dismi-
nuir los «afios vividos con discapacidad» (11 afios de
media en los paises de renta alta), teniendo en cuenta
que la demencia es una de las principales causas de
discapacidad en las personas mayores. En particular, es
urgente poner en marcha planes globales de promocion
de la salud y accién social dirigidos a la poblacion méas
vulnerable. Los factores de riesgo para la demencia sue-
len agruparse alrededor de la desigualdad?, por lo que
debemos crear entornos en los que realizar AF sea el
modelo que seguir, fomentando por ejemplo modos de
transporte no motorizados y promoviendo la participacion
de la poblacion en actividades recreativas y de ocio acti-
vas durante todas las etapas de la vida.
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