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RESUMEN

Introduccién: La relacion entre alteraciones en el suefio y EA es de aproximadamente
40%,27 siendo los trastornos del suefio mas frecuente: insomnio, fragmentacion del sueno,
somnolencia diurna excesiva 'y agitacién vespertina-nocturna. Hay evidencia que sugie-
ren que la patologia de EA empeora el suefio con un consecuente aceleramiento del dete-
rioro de la demencia y un empeoramiento de los sintomas conductuales, 17.19.22,27. Por lo
que la identificacion de los trastornos en el suefio en pacientes con Alzheimer es impor-
tante para poder hacer intervenciones que mejoren su calidad del suefio y consecuente
estabilidad sintomatica, este estudio es un esfuerzo inicial en nuestra institucién para la
identificacion de las alteraciones y calidad en el suefio de los pacientes con EA, para po-
der hacer intervenciones futuras que mejoren el suefio con su consecuente calidad de

vida en estos pacientes.

Objetivo: Describir la calidad y las alteraciones del suefio, en pacientes que tengan En-
fermedad de Alzheimer, del hospital Psiquiatrico Fray Bernardino Alvarez.

Material y Método: Se evaluaron 40 pacientes de la consulta externa de psicogeriatria
del HPFBA, quienes contaban con el diagnéstico de Enfermedad de Alzheimer. Se realizé
un estudio transversal de alcance descriptivo y observacional, que permitié conocer la ca-
lidad y alteraciones del suefio en pacientes con diagnostico de Enfermedad de Alzheimer,
aplicandoles tres escalas de evaluacion (PSQI, ESS, EAI).

Resultados: Se encontré que los pacientes con EA tienen una frecuencia estadisticamen-
te significativa de presentar mala calidad de suefio e insomnio no organico. La Presencia
de somnolencia diurna no reporto significancia estadistica.

Conclusiones: Las alteraciones y la calidad en el suefio se encuentra en gran parte de
los pacientes con EA, lo que puede significar un empeoramiento y mayor deterioro de la
enfermedad. Por lo que es necesario seguir investigando para poder seguir correlacio-
nando las alteraciones en el suefio con las enfermedades degenerativas.

Palabras clave: Enfermedad de Alzheimer. Suefio. Calidad y Trastornos del suefio



INTRODUCCION

El aumento en la expectativa de vida ha tenido implicaciones importantes para los
sistemas de salud en el ambito mundial. Las proyecciones sefalan que entre 1980
y el afio 2050, la expectativa de vida para las personas mayores de 60 afos au-
mentara un 77%"' ha este fendmeno se le denomina transicion demografica, la
cual se relaciona intimamente con la disminucion en la mortalidad y subsecuente
decline de la fecundidad 2:3. Paralelo al aumento en la esperanza de vida, se han
incrementado las enfermedades asociadas con la edad, en la que se destacan por
su elevada prevalencia las demencias, condicion que afecta de manera directa la
calidad de vida de la poblacion adulta mayor, determinando un mayor uso de ser-

vicios de salud y elevando los gastos sanitarios.+

La demencia es un sindrome causado por diferentes enfermedades, que afectan
las funciones y estructuras cerebrales, provocando un progresivo deterioro en las
funciones cognoscitivas y que culmina con una disfuncion global y consecuente-
mente con una pérdida de la autonomia. Por esto es una enfermedad devastadora

para quien la experimenta, para los familiares y para la sociedad en general. 5

En el 2001 se estimaban 24 millones de personas con demencia en el mundo,®
para el 2010 se estimaron 35 millones de personas con demencia, para el 2030,

65 millones y para el 2050 113 millones.”

En Latinoamérica, se han reportado tasas de prevalencia de demencia que oscilan

entre un 3y 6 %: (Uruguay 4.03%, Chile 5.96% y Brasil 3.42%).8.9



El analisis de los datos del Estudio Nacional de Salud y Envejecimiento en México
(ENASEM), describe que la poblacidn mexicana espera un crecimiento explosivo
de la poblacion geriatrica y en consecuencia un aumento significativo de casos de
demencia. Actualmente se cuentan con reportes clinicos sobre la presencia de 500
mil a 700 mil personas con demencia, de las cuales se estima que el 25% no han
sido diagnosticadas con criterios estandarizados.'0 Son pocos los reportes cientifi-
cos sobre la prevalencia de demencia en la poblacidn mexicana, en un estudio
realizado en la ciudad de México' se encontré una prevalencia del 4.7, mientras
que en otro realizado en la comunidad de Jalisco'? se reporté el 3.3% por mil habi-

tantes.

El CIE 104 DSM 5- NINCDS-ADRDA ( Neurological and Communicative Disorders
and Stroke and the Alzheimers Disease and Related Disorders Association) y el
grupo internacional de trabajo (Internacional Working Group) IWG, son los princi-
pales criterios diagndsticos estandarizados para esta patologia y describen los
subtipos de demencia (Enfermedad de Alzheimer, demencia vascular, demencia

de cuerpos de Lewy y degeneracion lobar-frontal, entre otros).13

La Enfermedad de Alzheimer (EA) es la forma mas comun de demencia en el
mundo, siendo responsable de un 70% total de los casos con demencia en el
mundo, representa un grave problema de salud publica al aumentar los costos sa-
nitarios e individuales.'# La fisiopatologia de la enfermedad asi como su sintomato-
logia ha sido estudiada profundamente a lo largo de las ultimas décadas; entre las

alteraciones estudiadas los trastornos en el suefio han tomado gran importancia,



ya que su presencia se ha asociado a un incremento en el deterioro cognitivo asi

como un aumento en la mortalidad de estos pacientes.15. 16

A continuacion se describe la importancia y las caracteristicas de las alteraciones

en el sueno durante la EA:

1. Es elevada la frecuencia de alteraciones en el suefio durante la EA.17.18.15

2. Se identifican que las principales alteraciones en el suefio son: durante el
ciclo suefo-vigilia, el insomnio y las parasomnias.7.19

3. Pueden evidenciarse durante la progresion de la EA, es decir, pueden apa-
recer desde un estadio preclinico, prodrémico hasta el desarrollo de la EA.

20,21,15

4. Se correlaciona con un aumento en el deterioro cognitivo de la persona con
EA.22,23,24

5. Se asocian con la presencia de mas de sintoma conductuales, como la an-
siedad, agitacion, depresion y psicosis.16.18

6. Se relacionan con un aumento en el consumo de psicofarmacos, lo que po-
dria condicionar polifarmacia en la persona con EA.

7. Se ha encontrado que son unos de los principales sintomas conductuales
vinculados con el agotamiento al cuidador. 1625

8. Se ha descrito que la presencia de alteraciones en el sueno en la EA impac-
ta en elevados gastos econdémicos individuales o familiares y en el aumento

de gastos hospitalarios por institucionalizacion.16. 26. 25



La relacién entre alteraciones en el suefio y EA es de aproximadamente 40%,27
con una variacion entre el 25y 60% 17.19- Los trastornos del suefio mas frecuentes
son insomnio, fragmentacién del suefo y la somnolencia diurna excesiva,!” asi
como la agitacion vespertina-nocturna (Sundowning) que esta intimamente rela-
cionada con la disfuncion del ciclo circadiano y la disminucién de la secrecion de
melatonina'’.19. Estas alteraciones del suefio se han investigado con mayor aten-
cion debido a que existe evidencia en estudio de animales (ratones) y humanos
qgue sugieren que la patologia de EA interrumpe el ciclo suefio-vigilia, dando como
resultado el aumento de la fragmentacion del suefio, asi como una disminucion del
suefio de ondas lentas; también existe evidencia que sugiere que la vigilia prolon-
gada puede incrementar los niveles de beta-amiloide en el cerebro por tanto esto

puede exacerbar y acelerar la aparicion de EA.17.22,27,19

Para valorar las alteraciones en el suefo existen diversas escalas e instrumentos;
la polisomnografia es la que aporta datos objetivos, y los test o cuestionarios nos
aportan componentes subjetivos que a lo largo de los afios se han perfeccionado
dandonos instrumentos que ayudan con mayor precision en la practica clinica,
como son Wisconsin Sleep Questionnaire (WSQ), el Sleep Disorders Inventary
(SDI), el Pittsburg Sleep Quality Index (PSQI), el instrumento de insomnio de Ate-
nas (EIA), somnolencia diurna de Epworth (ESS) y el Sleep Problems Scale, entre
otros. 28.29. En esta investigacion se utilizaran las escalas PSQI, EIAy ESS, ya que
permiten valorar de forma estandarizada las alteraciones en el sueio mas frecuen-

tes y la calidad del suefio en poblacién nacional.30



El presente trabajo es un esfuerzo inicial en nuestro Hospital para identificar las
alteraciones y calidad en el suefio de pacientes con EA, con la finalidad de realizar
una deteccién oportuna, dar un diagnéstico y ofrecer un tratamiento integral en el
que se incluya la persona afectada y a su cuidador principal. Esta ultima se reali-
zara mediante la canalizacion del binomio paciente/cuidador al programa de “In-

tervencién Psicoedicativa de personas con trastornos neurocognitivos”.
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MARCO TEORICO

> Definicion: alteraciones del sueino en Enfermedad de Alzheimer

Los trastornos o desordenes del suefio son una serie de alteraciones relaciona-
das con el proceso de dormir, presentandose en las diferentes etapas como son
la de inicio, mantenimiento, o durante todo el ciclo sueno-vigilia3!. Durante el en-
vejecimiento estas alteraciones se hacen mas comunes debido a los cambios fi-
siolégicos normales que se dan al envejecer; la modificacion en la estructura y la
calidad de sueno, el aumento en el tiempo de la latencia del suefio, el numero y

duracion de despertares nocturnos y las modificaciones en el suefio REM.32

En pacientes con EA las alteraciones en el suefio son aun mas frecuentes y gra-
ves, ya que el deterioro cognitivo asociado a la degeneracion neuronal exacerba
los cambios relacionados con la edad, 23.24. 33 existiendo una intima relacion entre
la severidad de la demencia y la aparicion o exacerbacion de las alteraciones del

suefio, asi como un empeoramiento de su calidad. 23. 34

Esta descrito que los trastornos del sueno incrementan el riesgo de enfermedad
de E.A, por su implicacion en el aumento en el estrés oxidativo, el aumento en la
acumulacién de metabolitos como alfa-beta-amiloide y Tau, disminucion de la du-
racion del suefio, retraso o disminucion de los ritmos circadianos y la disminu-

cion en la consolidacion de la memoria.3%.21
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> Alteraciones en el suefio mas frecuentes en la Enfermedad de Alzhei-
mer

Los pacientes presentan multiples quejas con respecto al suefio, 33 se ha informa-
do que hasta el 45% de éstos pueden tener problemas con el dormir.'¢- Las altera-
ciones mas frecuentes incluyen fragmentacién, aumento de la latencia, disminu-
cion del sueio de ondas lentas, despertares excesivos, despertar temprano,
somnolencia diurna excesiva, y siestas durante mas de una hora, relacionandose
estas alteraciones con la gravedad del deterioro cognitivo33.16. Los trastornos del
sueno relacionados con problemas respiratorios (apneas, hipoapneas o ventilacion
deficiente durante el suefio) también son muy frecuentes, siendo claramente mas

elevados que en la poblacién general.16

El término sundowing o agitacion vespertina-nocturna se utiliza habitualmente para
describir un conjunto de sintomas de predominio conductual, que ocurren durante
el atardecer en pacientes con demencia o adultos mayores. Es un fenémeno co-
mun que esta relacionado con alteraciones en el ritmo circadiano, causando cam-
bios psicolégicos y del comportamiento caracteristicos, como son la agitacion psi-
comotora que tiene como caracteristica principal, su aparicion y empeoramiento

durante el atardecer o al comienzo del anochecer.16. 33,23,

> Epidemiologia
Segun estimaciones de la OMS el 45% de la poblacién mundial tiene algun pro-
blema de sueno. Actualmente se preveé que 30% de los adultos entre 30 y 64
afnos reportan dormir menos de 6 horas por noche36. De acuerdo con el Centro

Nacional de Investigacion de los trastornos de suefio en los Estados Unidos mas

12



de 40 millones de estadounidenses sufren de alteraciones del suefio. Cerca del

35% tienen dificultades para iniciar o mantener el sueno.3”

En los adultos mayores, los trastornos del suefio constituyen uno de los sindromes
mas frecuentes, aumentando su prevalencia con la edad, llegando a ser hasta del
57% en pacientes mayores de 65 afos?8 en algunos estudios se estima una pre-
valencia del 50%,36. lo que en todos se recalca es un aumento importante confor-
me avanza la edad, con una incidencia anual del 5%.28Entre las muestras de pa-
cientes adultos mayores con problemas de dormir un 29% referia despertares du-
rante la noche, un 19% se quejaban de un despertar temprano, 20% se refiere con
somnolencia diurna,'8sin embargo es importante recalcar que la bibliografia es es-
casa en este tipo de poblacion lo que ocasiona un gran variabilidad en las cifras®s.
Entre las patologias que mas aumentan con la edad es el insomnio, el cual se en-
cuentra presente hasta en un 40% de la poblacién adulta mayor de 60 afios, mien-
tras que en la poblacion general es del 10 al 20%. 16-Con respecto a las alteracio-
nes en los trastornos del suefio asociados a problemas respiratorios también son
frecuentes y aumenta significativamente en los pacientes mayores por ejemplo el
Sindrome de apnea/hipoapnea obstructiva del suefio (SAHOS) se presenta entre
el 1 a 3% de la poblacion general adulta con un aumento importante en pacientes
obesos llegando del 30 al 98%?3¢ sin embargo dependiendo de los estudios puede
aparecer hasta en el 70% de los hombres y el 56% de las mujeres mayores.'8 evi-
dentemente aumentando su prevalencia con la edad. Los movimientos periédicos
de las piernas también afecta mas a los adultos mayores afectando a un 34% de

pacientes mayores de 65 afos por un 11% en pacientes menores de 50 afios.38
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Como ya se dijo los trastornos y las alteraciones en el ciclo sueno - vigilia son mas
frecuentes en la EA; se ha informado de que hasta el 45% de los pacientes pue-
den tener problemas de suefio. Las alteraciones mas frecuentes son despertares
excesivos (23%), despertares en la manana (11%), somnolencia diurna excesiva
(10%), insomnio (20%) y siestas durante mas de 1 hora durante el dia (14%). 16.18
Con respecto a los trastornos del suefio asociados a problemas respiratorios estan

presentes en el 40-70% de la poblacién.6

Con respecto a la epidemiologia nacional se ha reportado que entre los trastornos
del suefio que mas se identifican se encuentra el sindrome de apnea e hipoapnea
obstructiva del suefio, con una prevalencia del 41.2% siendo el género masculino
con mas afectacion, con una edad promedio entre los 40 y 50 afios, el insomnio
inicial fue la segunda patologia mas frecuente (39.2%) seguido del insomnio in-
termedio con un promedio de edad de 40 y 45 afos, la tercera patologia que mas
fue encontrada fue los movimientos periodicos de las extremidades (MPE), con un
11%, con una mayor prevalencia en hombres y tendencia a incrementarse con la
edad, con un promedio de 48 a 51 anos,3” cabe destacar que en este estudio los
participantes iban desde los primeros meses de edad hasta los 93 afios sin discri-
minar patologia asociada.

En un estudio realizado por el grupo de investigacion de demencias 10/66, se en-
contré que las quejas de suefio son muy comunes en pacientes mayores de 65
afos, siendo mas prevalente en mujeres y personas con bajos recursos. econdémi-
cos, asi como con una cantidad de 4 enfermedades comoérbidas. Paradgjicamente

los pacientes con demencia reportaron pocas quejas en el sueno, concluyéndose

14



que la asociacion intuitiva entre la demencia y las quejas de suefio podrian estar
bajo el efecto de factores de confusion como el numero de trastornos comoérbidos.
39

Con respecto a nuestra institucion (HPFBA) hay distintos estudios que relacionan
un importante aumento en los trastornos en el suefio con respecto a distintas en-
fermedades psiquiatricas. Para fines de este trabajo destaca la tesis realizada por
el Dr. Carlos Bush Rodriguez (2010); en donde describe una relacién entre Dete-
rioro cognitivo leve amnésico y trastornos en el suefio en adultos mayores, con
respecto a personas sin trastorno psiquiatricos en etapa geriatrica;4? a pesar de
que no se pudo determinar una relacion causal no deja de ser significativa esta
correlacioén, ya que en la actualidad el Deterioro Cognitivo Leve amnésico es una
entidad que esta intimamente ligada a etapas preclinicas de Enfermedad de Alz-
heimer @9 y como se mencionara mas adelante la presencia de alteraciones en el

suefo en estas etapas es un factor que precipita la aparicién de la EA.

> Fisiopatologia del sueiio en el adulto mayor normal
La edad es el principal factor que contribuye con la modificacion en el suefio.1841
Eso quiere decir que la estructura del suefio, asi como el ciclo suefo-vigilia cam-
bia a los largo de los afios; como caracteristica general las personas conforme en-
vejecen van perdiendo cantidad y calidad del suefio.'® La cantidad total del suefio
No REM se reduce (Sobre todo en las fases lll y IV), y en consecuencia las fases |
y Il aumentan. El tiempo total del suefio REM también disminuye y el primer pe-

riodo de esta etapa se inicia con una latencia mas prologada#!

15



El avance de la edad también modifica algunas caracteristicas de los ciclos circa-
dianos, por ejemplo hay una disminucion en la amplitud de los ritmos lo que a su
vez se refleja en una pérdida general de la estabilidad y el nivel de las funciones
ritmicas, hay un aumento en el tiempo necesario para readaptarse a un cambio de
fase.4243 ademas de una fragmentacion de los episodios del suefio*3- Estos cam-
bios estan relacionados con una disminucion de la secrecion de hormonas por la
pituitaria y sobre todo una disfuncion de la secrecién ritmica del Nucleo Supra-
quiasmatico (NQS) del Hipotalamo, debiéndose este ultimo a una disminucion de
la densidad de receptores alfa adrenérgico, a una disminucion de la utilizacién de
glucosa4344 asi como a un decremento en las células secretoras del péptido argi-
nina-vasopresina (AVP) y péptido Intestinal vasoactivo (VIP).4243 44 Por otra parte
la disminucion en la adaptabilidad del ciclo suefio vigilia se debe a la pérdida de la
plasticidad del ciclo y a los cambios que se relacionan con alteraciones en la

transmision de senales al NSQ o en los receptores retinianos.42. 44

Clinicamente las alteraciones antes descritas se traducen en una dificultad para el
mantenimiento del suefo, un despertar mas temprano y un consecuente aumento

en la somnolencia diurna-16
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> Definicion fisiopatolégica de alteraciones en el suefio en la demencia

tipo Alzheimer

Las alteraciones en el suefio en la enfermedad de Alzheimer son parecidas pero

mucho mas severas a las alteraciones que presentan los adultos mayores.16

Entre las diferentes hipétesis para explicar estas alteraciones se encuentran:

1.- Durante la vigilia hay un aumento significativo de péptidos amiloides con bajos
niveles extracelulares durante el suefo, por lo tanto un factor importante para la
produccion de Betha-Amiloide (A-Betha) es la activacién neuronal durante el pe-
riodo de vigilia,2! a su vez un aumento significativo en este péptido da como re-
sultado la disfuncidén mitocondrial, dando como resultado un aumento en el estrés
oxidativo, ya que altera el consumo de oxigeno y la formacién de ATP, 45 por lo an-
terior dormir bien disminuye el riesgo de acumulacion de A-Betha, aumentando el
proceso de consolidacion del sueno.46 Dado que la enfermedad de Alzheimer esta
intimamente relacionada con un aumento significativo de este péptido, la disminu-
cion del dormir, con su consecuente aumento de la vigilia, empeora y aumenta la

degeneracion neuronal en este tipo de demencia.45.

2.- En el suenio fisioldgico del adulto mayor hay una disminucién en el suefio REM,
sin embargo en EA esta disminucién es significativa, llegandose a proponer que
esta desaceleracion durante el suefio REM funja como un marcador biolégico de
E.A.16.45. Dado que la consolidacién de la memoria se da en esta etapa del suefio,

los cambios arquitecténicos ya descritos de esta enfermedad neurodegenerativa
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estan intimamente relacionados un aumento en el deterioro cognitivo.'® Aunque
hay que decir que también las alteraciones en el suefio No REM principalmente en
el descenso de husos y complejos K (En la etapa Il) asociados a E.A empeoran la
consolidacion de la memoria autobiografica reciente y hay un interés significativo
en correlacionar estas alteraciones como marcadores tempranos de la EA, en eta-

pas de Deterioro cognitivo Leve, aunque no ha habido nada concluyente.16. 24

3.- Oftro de los factores que contribuyen a los trastornos del suefio en la EA es la
pérdida neuronal y atrofia del Nucleo supraquiasmatico de hipotalamo (NSQ), mo-
dificando en este sentido la organizaciéon del ciclo sueno-vigilia y en la reduccion
de la actividad colinérgica, la que a su vez disminuye la actividad del sueno REM,
ya que esta intimamente relacionada con una participacion activa en esta etapa

del sueno.4”

4.- Estudios en ratones sugieren que las mutaciones genéticas de la proteina pre-
cursora de amiloide (APP), preselina-1 y tau, asociadas a EA familiar interrumpen
la actividad ritmica circadiana normal, reduciendo VIP al degenerarse las neuronas
del NSQ relacionadas con la vasopresina, observandose que la gravedad de las
alteraciones en el suefo estaban intimamente relacionadas con la neurodegene-

racion causada por la multiplicidad de APP.33.25

5.- Otra hipétesis posible refiere que la agregacion de Betha amiloide contribuye a
la pérdida de suefio de forma progresiva a través del desacoplamiento del metabo-
lismo del lactato, por medio de una disfuncion astrocitaria; ya que esta ultima regu-
la la formacion de lactato (por medio del glutamato) para la utilizacion del mismo

por medio de la neurona, siendo utilizado como combustible. Por otra parte se ha
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observado que durante la vigilia hay un aumento de Betha amilode principalmente
en el envejecimiento por los cambios ya descritos, esto ocasiona un desacopla-
miento del mecanismo neurona-lactato-astrocito, ocasionando un aumento de glu-
tamato ya que no se trasforma a lactato, originando mayor exitocicidad y a su vez

aumentando la formacion de placas de A-Betha.7. 48

Cambio en la estructura del suefio en los adultos mayores y pacientes con EA (Tabla 1)

Estructura del suefio y
ciclo circadiano

Adultos (>65afnos)

Pacientes con E.A.

menor tiempo de suefio nocturno

No REM Aumenta Aumenta
Fase |
Fase ll Aumentado Aumentado
(aumento en los usos rapidos)

Fase I Y IV

Suele descender Disminuido

Disminuido en mayores de 90 afios | Disminuido

casi desaparece (49)
REM Disminuido como consecuencia de | Disminucion cuantitativa

de esta fase (16)

Ciclo circadiano

Disminucion en la amplitud de los
ritmos, pérdida general de la
estabilidad y el nivel de las funciones
ritmicas, hay un aumento en el
tiempo necesario para readaptarse a
un cambio de fase. “4243) y hay una
fragmentacion de los episodios del
sueno

Se interrumpe la actividad
ritmica circadiana normal,
reduciendo VIP al
degenerarse las neuronas
del NSQ relacionadas con
la vasopresina-(33)
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> Descripcion clinica y fisiopatolégica de los principales las principales

alteraciones del sueino en E.A.

En la EA, los sintomas mas comunes son la confusion y el despertar nocturno,
somnolencia diurna e inversion del ciclo suefio-vigilia, %0 este tipo de sintomatolo-
gia describen alteraciones especificas en el suefio. A continuacion se describiran

clinicamente las alteraciones en el suefio mas frecuentes asociadas a la EA.:

1: Agitacion nocturna (Sundowning o sindrome del ocaso): Este sindrome significa
que hay un empeoramiento de los sintomas neuropsiquiatricos en pacientes con
Demencia al final de la tarde o al anochecer 25 Es un fendmeno comun que ocurre
en los estadios moderados y avanzados de la EA, asocidndose a un empeora-
miento cognitivo mas rapido, una aumento en la institucionalizacion y una mayor
carga para el cuidador.18.25 A pesar de su importancia no hay criterios estandariza-

dos para su diagnoéstico.25

Las tasas de prevalencia varian entre el 2.5% y 66% en pacientes con E.A., es el
segundo tipo mas comun de problemas conductuales en pacientes institucionali-

zados y hasta un 20% de pacientes con EA pueden presentar esta alteracion.25. 41

Existen varias hipotesis acerca de su fisiopatologia, se relaciona principalmente
alteraciones en el ciclo suefio vigilia; mediadas principalmente por la pérdida neu-
ronal y la acumulacion de enredos neurofibrilares en el NSQ de los individuos con
EA, caracterizandose también por la gliosis reactiva en respuesta a la pérdida neu-

ronal, con un aumento en la relacién astrocito-neurona. Este dafio involucra a las
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neuronas de neurotensina y vasopresina 25 y por tanto afecta directamente con el
ritmo circadiano y la regulacion del comportamiento. En este sentido las alteracio-
nes en el NSQ afectan directamente la liberacion de melatonina, hay mayor sensi-
bilidad a la estimulacion colinérgica, lo que contribuye a la interrupcién de los ci-
clos circadianos y la aparicién de trastornos del comportamiento. Otro factor que
influye en las alteraciones conductuales es la desregulacion del eje hipotalamo-pi-
tuitario-adrenal observandose un aumento en el cortisol en pacientes con E.A'y

sundowning..2®

2.- Insomnio e Hipersomnia diurna: Los fundamentos anatomo - fisiolégicos de
esta entidad no estan claros en paciente con trastornos neurodegenerativos, sin
embargo se relaciona con la fisiologia y produccién de las hipocretinas®! que a su
vez estan relacionadas con la vigilia, ya que durante esta etapa del ciclo circa-

diano se encuentran incrementadas.

Se puede definir a la hipersomnia como un exceso de somnolencia, particularmen-
te durante la mafana que ocurre durante al menos 3 meses. Entre las causas mas
comunes de esta alteracion se encuentra el sueino insuficiente, y el suefio frag-

mentado.52

4 - Disrritmia Circadiana: La mas frecuente es la fase adelantada del suefo, los

pacientes se duermen mas temprano generalmente por la tarde y en general se

despiertan mas temprano-18- Se cree que los cambios degenerativos en el NSQ

y la disminucion de la produccién de melatonina son factores fundamentales para

estas alteraciones->1

21



5.- Trastornos de conducta del sueiio REM: Se caracteriza por la ausencia de ato-
nia muscular que caracteriza a la fase REM'8- En los pacientes adultos mayores y
con deterioro cognitivo mayor esta fase se encuentra disminuida por lo que los

trastornos de este tipo son mucho mas frecuentes.

6.- Sindrome de apnea e hipoapnea obstructiva del suefio: Los cambios en la mi-
cro estructura del EEG del suefio en el SAHOS, incluye una actividad reducida de
ondas lentas y de la actividad reducida de los husos, durante el suefio No REM,
junto con una desaceleracion del EEG en el sueiio REM, entre estos cambios se
encuentran incremento en la actividad neuronal que ésta estrechamente ligada
con los eventos de apnea/hipoapnea, durante el SAHOS, lo que resulta en una
fragmentacion del suefo, deprivacion del suefio y consecuente deterioro cognitivo
©1). Otra via que se relaciona con los pacientes que tienen SAHOS y EA son por
medio de los mecanismos neuroinflamatorios, los cerebros envejecidos en pacien-
tes con SAHOS muestra aumento de la microglia, cambios vasculares crénicos
como microinfartos cerebrales, isquemia local, y aumento significativo de A-Betha,
lo que ocasiona un desequilibrio entre los elementos prooxidantes y antioxidantes
fisiologicos del cuerpo, lo que como consecuencia general degeneracion neuronal

con su consecuente deterioro 2).
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> Evaluacion clinica

El mejor método para detectar la existencia de un trastorno en el suefio en las
personas en etapa geriatrica es simplemente preguntar sobre ello a él o al acom-
pafnante, asi como la realizacion de una historia clinica y exploracioén fisica com-
pleta. Si a la vista de la interpretacion diagnostica de los datos obtenidos en la en-
trevista existe la sospecha de la existencia de un trastorno, podria ser apropiado la
realizacion de preguntas encaminadas a valorar el problema y realizar una historia
del sueno. En el Tratado de Neuropsiquiatria de la sociedad espafola de geriatria
(2010) se proponen cuestionarios que incluyan preguntas claves para un adecua-

do diagnostico (Tabla 2). 18

= ¢ Tiene sensacion molesta en las piernas durante el descanso o la noche.
= ¢ Tiene que levantarse a orinar?

= Hace ejercicio durante el dia

= Permanece expuesto la mayoria de los dias a la luz solar.

= Que medicacion toma y en qué momento.

= Presenta algun efecto secundario

= Cuanta cantidad de alcohol y cafeina consume

= Se siente a menudo deprimido o ansioso

= Ha sufrido alguna pérdida personal recientemente

Dentro de la valoracién integral de los pacientes se debe incluir preguntas que

vengan encaminadas a la utilizacién de farmacos que pueden alterar la estructura
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y calidad del suefo en los pacientes, sobre todo psicofarmacos que son utilizados

con frecuencia en pacientes con EA.

Entre los farmacos mas comunes que se asocian a insomnio se describen en la

tabla 2.1. (8

Estimulantes del sistema Nerviosos Central

Vasodilatadores
Difenilhidantoina
Alcohol

Teofilinas
Antagonistas de calcio
Alfa metil dopa

Betha bloqueadores
Beta-dos adrenérgicos
Benzodiacepinas
Antidepresivos triciclos e IMAO
Simpaticomiméticos
Antineoplasicos
Bloquadores Betha
Hormonas tiroides
Pirazetam

L-Dopa

Antipsicéticos
Anticolinérgicos
Fluoxetina y Sulpirida.

Las clasificaciones internacionales nos ayudan y son un instrumento diagndstico

util para el diagndstico de estas patologias. Por ejemplo la clasificacion internacio-
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nal de enfermedades (CIE 10) dedica a los trastornos del suefio un capitulo pro-
pio, se incluyen los trastornos del suefio, distinguiendo entre insomnios, hipersom-
nias, alteracion del ritmo suefo-vigilia, apnea del suefo, narcolepsia y cataplejia,
“otros trastornos” del suefio, como el sindrome de Kleine-Levin, y trastornos del
suefo no-especificados. Ademas en la seccion F51 se introducen los trastornos
del suefo no-organicos, como el insomnio, hipersomnia, alteraciones del ritmo
sueno-vigilia, sonambulismo, terrores nocturnos y pesadillas, ademas de un grupo
de “otros” y otro grupo de “no-especificados” como, por ejemplo, las alteraciones
del suefio emocionales.53 En base a esta clasificacion se realizo la actual clasifica-
cion internacional del Manuel Diagnostico y Codificado de los trastornos del suefio
en su segunda edicion (ICSD-2), siendo propuesta en el 2005 y da mas peso a los
tipos de trastornos relacionados en el suefio, es mas extensa que el CIE 10 en la
descripcion de las patologias e incluye caracteristicas, fisiopatoldgicas y criterios
diagnosticos.54-Con respecto a la clasificacion actual de los trastornos del suefo
en el manual diagndstico y estadistico de los trastornos mentales (DSM5) se divi-
den en: trastornos de insomnio, hipersomnia, narcolepsia, del suefo relacionados
con la respiraciéon, del ritmo circadiano de sueno-vigilia, trastornos del despertar
del suefio no REM, de pesadillas, del comportamiento del suefio REM, sindrome
de las piernas inquietas y trastorno del suefo inducido por sustancias/medicamen-

tos.%9

Para valorar las alteraciones en el suefio también existen diversas escalas e ins-
trumentos; la polisomnografia aporta datos objetivos, y los test o cuestionarios nos

aportan componentes subjetivos que a lo largo de los afios se han perfeccionado
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dandonos instrumentos que ayudan con mayor precision en la practica clinica,
como son Wisconsin Sleep Questionnaire (WSQ), Escala de Somnolencia diurna
de Epworth (ESS) , el Sleep Disorders Inventary (SDI), el Pittsburg Sleep Quality

Index (PSQI), el Athens Insomnia Scale (AlS), Sleep Problems Scale, entre otros.

28,55

METODO

> Justificacion

Las alteraciones en el suefio son comunes en el adulto mayor por la fisiologia
propia del suefio, sin embargo en pacientes con Enfermedad de Alzheimer se ha
visto que su frecuencia es mucho mas elevada; pueden aparecer desde un estadio
preclinico, prodromico hasta el desarrollo de la misma enfermedad, se correlacio-
nan con un aumento en el deterioro cognitivo de la persona con EA, se asocian
con la presencia de mas sintomas conductuales, se relacionan con un aumento en
el consumo de psicofarmacos, lo que podria condicionar polifarmacia, un aumento
en los gastos personales y sanitarios, y en ultima instancia un aumento en la mor-
talidad. Por lo anterior es de vital importancia la identificacion y tratamiento de es-

tos trastornos en pacientes con EA.

Por lo tanto este trabajo aporta informacién que puede darnos una perspectiva
inicial en nuestro hospital de los trastornos del suefio en los pacientes con Alzhei-
mer, para en un futuro tener un mejor abordaje y tratamiento integral, con conse-

cuente mejoria de la calidad de vida para estos pacientes.
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> PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Los estudios de los trastornos del suefio en EA han ido en aumento en las ulti-
mas décadas, al encontrarse la intima relacién entre estas dos patologias ya des-
critas en el marco tedrico de esta tesis, sin embargo en México se trata de un terreno
poco explorado, a pesar de que se cuentan con datos epidemiologicos de perso-
nas con alteraciones en el suefo, los adultos mayores no son una poblacién to-
mada en cuenta contrariamente a lo que debe ser; el sesgo es mayor cuando se

trata de pacientes que asociado a la edad presentan Enfermedad de Alzheimer.

En nuestra institucion hay precedentes de estudios que buscan evaluar la calidad
en el suefio en personas con distintos diagndsticos psiquiatricos, asi como en po-
blacion geriatrica que presenten trastornos afectivos, sin embargo no existe un es-
tudio que evalue a la poblacién con demencia tipo Alzheimer, por lo que él presen-
te trabajo es un esfuerzo inicial en nuestro medio para correlacionar las alteracio-
nes y calidad en el sueno de pacientes con EA, con la finalidad de realizar una de-
teccion oportuna, dar un diagnéstico y ofrecer un tratamiento integral en el que se
incluya a las personas afectadas y a su cuidador principal. Esta ultima se realizara
mediante la canalizacion del binomio paciente/cuidador al programa de “Interven-

cion Psicoeducativa de personas con trastornos neurocognitivos”.
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> PREGUNTA DE INVESTIGACION
¢ Cuales son los trastornos del suefio y la calidad del suefio en pacientes con En-

fermedad de Alzheimer? _

> OBJETIVOS

Generales: Describir la calidad y las alteraciones del suefio, en pacien-

tes que tengan Enfermedad de Alzheimer

Especificos:
-Describir la presencia de insomnio no organico en pacientes con EA
-Describir la presencia de somnolencia diurna en pacientes con EA
-Describir la utilizacion de psicofarmacos con efecto hipnético- se-
dantes.
-Describir la relacion de utilizacion de psicofarmacos hipnéticos se-
dantes con calidad de sueiio.

-Describir la relacion de insomnio no organico con calidad del suefio.

> HIPOTESIS DE TRABAJO:
% Los pacientes con Enfermedad de Alzheimer tienen mala calidad y alte-
raciones en el suefio
> HIPOTESIS NULA:
+ Los pacientes con Enfermedad de Alzheimer no tienen mala calidad ni

alteraciones en el sueno.
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Tabla (2.2) tabla de variables

Tipo de
Nombre de la . P Escala de . . .
. Definicion Conceptual . L Definicién operacional Indicador
variable . medicion
Variable
Independiente
s
Sexo al que pertenece el
Condicién biologica que Nominal paciente, que se obtendra Femenino
Sexo diferencia al macho de la | Cualitativa con la aplicacion de un
hembra dentro de una Dicotomica | cuestionario socio Masculino
misma especie. demografico.
Edad al que pertenece el
. . aciente, expresada en
Tiempo transcurrido p~ pbt dr3
L I . afos que se obtendra con -
Edad desde el nacimiento de | Cuantitativa | De intervalo q . . AfRos
. la aplicacion de un
un ser vivo hasta un . . )
cuestionario socio
momento concreto. L
demografico.
Nivel maximo de estudios
al que llego el paciente,
que se obtendra
Niumero de afios mediante la aplicacion de Afios de
Escolaridad persona hasta el | Cuantitativa | Deintervalo | un cuestionario socio estudio
momento actual demografico.
Referida por afios de
estudio
Condicion de una Estado civil del paciente Soltero,
persona con su que se obtendra con la casado,
Estado Civil | matrimonio que se hace | Cualitativa Nominal aplicacion de un separado,,
constar en el registro cuestionario socio divorciado y
civil demografico viudo.
Corresponde a la .
- P L Se obtendra con la
utilizacidn de . .
. aplicacién de un
psicofarmacos que por . . )
e S cuestionario socio
Utilizacion de | sus caracteristicas e
L, o . . demografico. -
psicofarmaco | quimicas tiene efecto Nominal Si utiliza
s c_on gf_ecto _sedatlvo e hipndtico se | Cualitativa o Se preguntara la N
hipnético incluyen : Dicotoémica - . No Utiliza
; . : utilizacidén de
sedante antidepresivos, anti L.
) b psicofarmacos y solo se
psic .o ! C os, recabara si lo sutilizan o
benzodiacepinas vy
- . no.
antihistaminicos.
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Enfermedad
neurodegenerativa que
se manifiesta como
deterioro cognitivo y
trastornos conductuales.
Se caracteriza en su Todos los pacientes
forma tipica por una deben incluir esta
Presencia de pérdida de la memoria variable, si no la
inmediata y de otras o~ ) presentan seran | Pacientescon
Enfermedad capacidades mentales. a Cualitativa Nominal i | ; EA
de Alzheimer p. , exc'wdos del estudio, se
medida que mueren las realizara de acuerdo a los
células nerviosas y se criterios NINCDS-
atrofian diferentes zonas ADRDA, CIE 10 y DSM5,
del cerebro.
Diagnosticada segun los
criterios NINCDS-
ADRDA, CIE 10 y
DSMS5,
Dependientes
C a d a
componente se
puntta de 0 a
Se realizara por medio 3.
del cuestionario de
lidad de Pittsb De la suma de
Es la puntuacion total de calidad de Fitsburg los 7
Puntuacion un cuestionario auto . componentes
total de la administrado, que valora | Cuantitativa | Intervalar que consta de 19 items se obtiene la
laPSQ | la calidad dol Suefio autoevaluados por el |, 4 aci6n
escala a calldad def sueno de paciente y 5 cuestiones P
los pacientes total del PSQlI
evaluadas por el .
~ que oscila de 0
compafiero que duerme o
) . a 21 puntos (a
ve dormir al paciente.
m ay or
puntuacion
peor calidad de
suefo).
Se realizara por medio
La calidad del suefio del cuestionario de B lidad
definida como el hecho Nominal calidad de Pittsburg ;j LIJena~ca| a
Calidad del | de dormir bien durante la o el sueno
o . Cualitativa
sueio noche y ademas tener . Un punto de corte de 5 .
. . Dicotémica . -Mala calidad
un buen funcionamiento (= 5 malos dormidores). ~
. ) . del suefio
diurno Se asocia a mala calidad
de suefio
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Somnolencia
Diurna

Definen a la
somnolencia diurna, los
autores Dement y
Vaughan (2000) como el
grado de déficit de
suefio acumulado,
entendido este ultimo
como aquella deuda
hipotética que es
resultado de prolongar la
vigilia mas alla del ciclo
natural circadiano propio
de cada sujeto

Cualitativa

Nominal

Dicotomica

Se obtendra por medio de
la escala de somnolencia
diurna de Epowrth

Es un cuestionario, que
intenta determinar o
medir la somnolencia
diurna, teniendo un punto
de corte de 10, para
determinar que el sujeto
tiene somnolencia diurna.

-Con presencia
de
somnolencia
diurna..-Sin
presencia de
somnolencia
diurna.

Puntuacion
total de ESS

E la puntuacion total de
la Escala de
somnolencia diurna de
Epworth (ESS) es un
cuestionario, que intenta
determinar o medir la
somnolencia diurna. Fue
introducido en 1991 por
el doctor Murray Johns
del Hospital Epworth
en Australia

Cuantitativa

Intervalar

Se obtendra por medio de
la escala de somnolencia
diurna de Epowrth

Es un cuestionario, que
intenta determinar o
medir la somnolencia
diurna

Se suma el
puntaje de las
8 situaciones
para obtener
un numero
total. Un
resultado entre
0y 9 es
considerado
normal;
mientras uno
entre 10 y 24
indica que se
debera referir
el paciente a
u n
especialista.

Puntuacion
total de EAI

Es la puntuacion total de
la escala de Atenas de
Insomnio (EAI)

El cual esta basado en
los criterios diagnésticos
para insomnio no
organico de la CIE 10

Cuantitativa

Intervalar

Es un instrumento auto
aplicable de ocho
reactivos desarrollado por
Soldatos. et al. y validada
en poblacion mexicana
por Nenciares et al.

Consta de ocho reactivos
que valoraran la dificultad
para dormir, asi como el
impacto diurno del
insomnio

La Escala
Atenas de
Insomnio
consta de ocho
reactivos. Los
primeros
cuatro abordan
el dormir
cuantitativame
nte, el quinto
reactivo la
calidad del
dormir y los
Ultimos tres el
impacto diurno.
El instrumento
fue disefiado
para evaluar el
mes previo; sin
embargo,
ofrece la
posibilidad de
ajustar dicho
periodo a las
necesidades
clinicas o de
investigacion.
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El insomnio no
organico se caracteriza
por una cantidad vy
calidad de suefio

-Presencia de

. ) } Se utiliza la EAI, se suma | insomnio no
Insatisfactoria que Nominal la escala y se determina | organico
Insomnio no persiste durante un I M ) ; 9 :
- . . Cualitativa la presencia de insomnio
organico periodo considerable T, . .
i Dicotémica | no organico con un punto | - Ausencia de
presentando dificultad . .
. ~ de corte de 6 insomnio no
para conciliar el suefio y .
. organico
mantenerlo, éste es el
tipo mas frecuente
de insomnio.
Variables

Independientes

Diagnéstico de Enfermedad de Alzheimer

Edad

Genero

Escolaridad en afos

Estado civil

Utilizacion de Psicofarmacos con efecto hipnético-sedantes.

Dependientes

Puntuacion total de la escala PSQ

Calidad de Sueno

Puntuacion total de la escala ESS

Puntuacion total de la escala EAI

insomnio no organico

Somnolencia diurna
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MUESTRA:

Grupo de investigacion: Se evaluaron a 40 pacientes con diagnéstico de Enferme-

dad de Alzheimer con respecto a los criterios de Alzheimer de NINCDS-ADRDA,

CIE 10 y DSMS5, de la consulta externa de psicogeriatria del HPFA.

> CRITERIOS DE SELECCION

Criterios de inclusion

v

v

De ambos sexos

Que tengan el diagnéstico de Enfermedad de Alzheimer respecto a los crite-
rios de NINCDS-ADRDA, CIE 10 y DSM-5

Que acepten participar en el estudio y firmen consentimiento informado, al
igual que su familiar acompafiante

Que respondan la encuesta de forma completa, o su familiar responsable
(la cual sera realizada por el entrevistador calificado).

Se seleccionaran del servicio de consulta externa de psicogeriatria del hos-
pital Psiquiatrico Fray Bernardino Alvarez.

De ambos sexos.

Que acepten participar en el estudio y firmen consentimiento informado
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> CRITERIOS DE EXCLUSION

*+ Que no acepte participar en el estudio.

+ Enfermedad medica grave que no permita llevar a cabo la entrevista y que
el familiar no pueda aportar datos para llenar las escalas.

% Personas que no tengan el diagnéstico de Enfermedad de Alzheimer.

% Que no tengan registro en el HPFBA.

> TIPO DE ESTUDIO:

4 Descriptivo, Transversal y Observacional.

> DISENO:
Se realiz6é un estudio transversal de alcance descriptivo y observacional, que per-
mitié conocer la calidad del suefio y alteraciones en el suefio en 40 pacientes con
diagnodstico de Probable Enfermedad de Alzheimer pertenecientes al servicio de
consulta externa de la unidad de psicogeriatria del HPFBA, aplicandoles las esca-
las PSQI para calidad de suefio, asi como Escala de Somnolencia de Epworthy la

escala de Insomnio de Atenas.

> INSTRUMENTOS:

Indice de calidad del suefio de Pittsburgh (PSQI)

Es un cuestionario auto administrado que consta de 19 items autoevaluados por el
paciente y 5 cuestiones evaluadas por el compafero que duerme o ve dormir al

paciente. Se analizan los diferentes factores determinantes de la calidad del suefio

34



agrupandose de la siguiente manera: calidad, latencia, duracion y alteraciones del

suefno, uso de medicacion para dormir y disfuncion diurna.5s

Cada componente se puntua de 0 a 3. De la suma de los 7 componentes se obtie-
ne la puntuacién total del PSQI que oscila de 0 a 21 puntos (a mayor puntuacién
peor calidad de sueno), se propone un punto de corte de 5 (= 5 malos
dormidores). En todos los caso una puntuacion de 0 indica facilidad, mientras que
una de 3 indica dificultad severa, dentro de su respectiva area. La puntuacion de
las siete areas se suma finalmente para dar una puntuacién global, que oscila en-
tre 0 y 21 puntos. 0 indica facilidad para dormir y 21 dificultad severa en todas las
areas. La suma de las puntuaciones obtenidas en cada uno de los componentes
parciales genera una puntuacion total, que puede ir de 0-21. Segun Buysse y cols,
un puntaje de 5 seria el punto de corte que separaria a los sujetos que tienen

buena calidad de suefio de aquellos que la tienen mala.30-55

Escala de Somnolencia Epworth (ESS)

La Escala o cuestionario de somnolencia diurna de Epworth (ESS) es un cuestio-
nario, que intenta determinar o medir la somnolencia diurna. Fue introducido en

1991 por el doctor Murray Johns del Hospital Epworth en Australia

El instrumento es un cuestionario que la realiza personal capacitado y se pregun-
ta, acerca de la frecuencia (o probabilidad) de quedarse dormido/a en una escala
de incremento que va de 0 a 3, para ocho diferentes situaciones cotidianas, que la
mayoria de las personas pueden verse involucradas, en su vida diaria, aunque no

necesariamente todos los dias. Se suma el puntaje de las 8 situaciones para obte-
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ner un numero total. Un resultado entre 0 y 9 es considerado normal; mientras que
si la puntuacion es entre 10 y 24 indica que se debera referir el paciente a un es-
pecialista. Por ejemplo, un puntaje entre 11 y 15 nos indica la posibilidad de apnea
del suefio leve a moderada, mientras que un puntaje de 16 en adelante, nos indica
la posibilidad de una apnea del suefio severa o narcolepsia. El punto de corte se

encuentra en una puntuacién de 10 o mayor (56)

Escala de Insomnio de Atenas (EAI)

La escala de Atenas de Insomnio (EAI) es un instrumento auto aplicable de ocho
reactivos desarrollado por Solo datos et al. y validada en poblacién mexicana por
Nenciares et al., los primeros cuatro abordan el dormir cuantitativamente, el quinto
reactivo la calidad del dormir y los ultimos tres el impacto diurno. El instrumento
fue disefado para evaluar el mes previo; sin embargo, ofrece la posibilidad de
ajustar dicho periodo a las necesidades clinicas o de investigacion Esta basado en
los criterios diagnosticos para insomnio no organico de la CIE 10. Consta de ocho
reactivos que valoraran la dificultad para dormir, asi como el impacto diurno del

insomnio.

Se considera un punto de corte de 6 0 mas puntos para el diagndstico de insomnio

no organico. (57)
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> Procedimiento

» Serealizé la aplicacién de una cédula de datos socio demograficos.

« Se aplicaron las escalas de PSQI, EAl y ESS a pacientes pertenecientes al
servicio de psicogeriatria de la consulta externa del HPFBA que cuenten
con el diagnostico de Enfermedad de Alzheimer.

* Previo a lo anterior se les hizo de su conocimiento el tipo de estudioy se
les dio los consentimientos informados para su aplicacion, tanto a familiares
como a los pacientes.

« Si bien las escalas son auto aplicables, se aplicaron por personal de salud
capacitado dadas las caracteristicas de los pacientes, y basado en la expe-
riencia clinica, en casos en que los familiares pudieron aportar datos se lle-
naron las escalas de acuerdo a la informacion obtenida, tanto por los fami-
liares como por parte del paciente, siempre con su autorizacion.

« La aplicacion de las escalas se llevd a cabo en el servicio de consulta ex-
terna de psicogeriatria del HPFBA, previa autorizacién del jefe de servicio.

« Se decidio obtener el registro de la utilizacién de medicamentos hipnéticos
y sedantes.

« Se evaluaron los instrumentos, se tabularon datos y se realizé el analisis

estadistico.

> Consideraciones Bioéticas
La valoracion del paciente y la aplicacion de la escala se realizé en las instalacio-
nes del Hospital Psiquiatrico “Fray Bernandino Alvarez”, en las zonas designadas

para realizar el protocolo. Se le explicé al paciente y a su familiar el caracter confi-
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dencial del protocolo, asi como en qué consiste la escala y el objetivo general del
estudio. Se tomaran unos minutos para responder a cualquier duda. Se le hara
saber que el objetivo del estudio es meramente estadistico y descriptivo por lo cual
no se intervendra en su manejo ni diagnéstico actual. En caso de que el paciente
hubiera presentado alguna situacién de riesgo durante la aplicacion del instrumen-
to se hubiera canalizado al servicio adecuado para su tratamiento. Se aclaré al
paciente y acompafiante que el estudio no tiene ningun costo. Se les indicaron las
caracteristicas de anonimato de los resultados de la prueba. Se les informo acerca

del consentimiento informado y se les dio una copia para que la firme.

Segun el articulo 17 del Reglamento de la Ley General de Salud en Materia de in-
vestigacion (Diario Federal de la Nacion, 1983), este estudio es considerado del
tipo: “I.- Investigacioén sin riesgo: Son estudios que emplean técnicas y méto-
dos de investigacion documental retrospectivos y aquéllos en los que no se
realiza ninguna intervencidon o modificacion intencionada en las variables fi-
siolégicas, psicoldgicas y sociales de los individuos que participan en el es-
tudio, entre los que se consideran: cuestionarios, entrevistas, revision de
expedientes clinicos y otros, en los que no se le identifique ni se traten as-

pectos sensitivos de su conducta-".5¢
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ANALISIS ESTADISTICO Y RESULTADOS

Se evaluaron a 40 pacientes con el diagndstico de Probable Enfermedad de Alz-
heimer de acuerdo a los criterios de NINCDS-ADRDA, CIE 10 y DSM5, a los cua-
les se les aplicaron los instrumentos (cédula de datos socio demograficos, las es-
calas ESS, PSQI, y EIA), arrojando los siguientes resultados que a continuacién
se exponen: los cuales fueron analizados dependiendo de la variable, con estadis-
ticos de frecuencia o con pruebas estadisticas NO paramétricas, utilizando el pro-

grama SPSS en su version 22.

La muestra analizada consistié en un n. de 40 participantes que cumplieron los cri-

terios de inclusion en el estudio.

A continuacién se expresan los resultados de acuerdo a las variables investigadas:

“Caracteristicas socio demograficas”

1) Edad
El promedio, media y moda de la caracteristica edad, de la muestra en general .40

sujetos) fue de: (Ver tabla 3.1)

Tabla 3.1 Representacion de la “edad” en la muestra en general
Edad Afos

Media 72,85

Moda 75

Edad minima 57

Edad maxima 92
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En la presente tabla se muestra que de los 40 pacientes con EA; los rangos de
edad oscilaban en 57 y 92 afios de edad; con valor medio (promedio) de 72.8
afos. Y una moda que corresponderia a 75 afios para nuestro grupo de estudio.

2) Sexo
Con respecto al sexo, la frecuencia y porcentaje de la muestra en general (1. 40 suje-

tos-100%) fue de: (Ver tabla 3.2)

Tabla3.2. Frecuencia y porcentaje de la variable Sexo en la muestra
general.
Frecuencia Porcentaje %
Femenino 25 62,5
Masculino 15 37,5
Total 40 100,0

En cuanto al sexo, el 62.5% de la muestra correspondi6 al sexo femenino y el

37.5% al sexo masculino. Como se observa en la muestra predominaron las muje-

res.

3) Estado Civil
Con respecto al estado civil, la frecuencia y porcentaje de la muestra en general (.

40 sujetos-100%) fue de: (Ver tabla 3.3)
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Tabla 3.3. Frecuencia y porcentaje de la variable Estado Civil en la
muestra general.
Frecuencia Porcentaje %
Viudo 12 30,0%
Casado 13 32,5%
Soltero 13 32,5%
Separado 2 5,0%
Total 40 100,0%

Se observa que el estado civil casado y soltero tienen la mayor frecuencia en la
muestra representando un 32.5% respectivamente, seguido de la viudez con un

30% (12 pacientes) y solo un 5% (2 pacientes) de la muestra estan separados.

4) Escolaridad

El promedio, media y moda de la caracteristica socio demografica escolaridad re-

presentada en anos, fueron de: (Ver tabla 3.4)

Tabla 3.4 Representacién de la Escolaridad en afos en la muestra
general
Anos de escolaridad
Media 5,30
Moda 6
Minimo o**
Maximo 14
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** (Analfabetas)

En la presente tabla se observa que el promedio de escolaridad de la muestra es
de 5 afios (5.3), siendo el numero de afnos que mas se repite los 6 afios. El mini-
mo de escolaridad en la muestra es de 0 afios (analfabetas) con un maximo de 14

anos.

A continuacién se expresan los resultados de acuerdo a las variables investigadas:

“Utilizacion de psicofarmacos con efecto hipnético-sedantes”.

5) Utilizacion de psicofarmacos con efecto hipnético-sedantes

Tabla 4. Utilizacion de psicofarmacos con efecto hipnético-sedantes

Psicofarmaco Frecuencia Porcentaje
Si utiliza 26 65,0%
No utiliza 14 35,0%

Total 40 100,0%

En cuanto a la utilizacion de psicofarmacos con efecto hipnético sedante (antide-
presivos, antipsicéticos, benzodiacepinas, antihistaminicos), es mas frecuente la
utilizacién de estos (26 pacientes) con un porcentaje del 65%, comparado con el

35% (14 pacientes) que no utilizaban algun psicofarmaco con este efecto.

A continuacidon se expresan los resultados de acuerdo a las variables dependien-

tes.
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6) Puntaje de la escala PSQl

El promedio, media y moda del puntaje de la escala PSQI es:

Tabla 5.1. Puntaje total de la escala PSQI

Puntaje
Media 9,15
Moda 6
Minimo 1
Maximo 17

En la presente tabla se observa que la media del puntaje total de las escalas utili-
zadas de PSQI ES 9 (9.15), siendo el puntaje de 6 el que mas se repite, con un
minimo de 1 y un maximo de 17 puntos. Si se toma en cuenta la media de 9 pun-

tos, podriamos decir que en promedio hay peor calidad de suefo, ya que punto de

corte de la escala es 5 0 mas

7) Calidad del sueiio

Se analizo6 la frecuencia y porcentaje de la calidad del suefo, en pacientes eva-

luados con la escala PSQI.
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Tabla 5.2 Calidad del suefo
Calidad del suefio Frecuenci Porcentaje
a
Buena Calidad de suefio 6 15,0%
Mala Calidad de suefio 34 85,0%
Total 40 100,0%

Esquematizacion de la tabla 5.2 (Grafica1)
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En la grafica anterior se esquematiza la representacion de la tabla de calidad de
suefo en pacientes que se les realizo la escala PSQI en donde se observé mayor
frecuencia (34 pacientes) en la presencia de mala calidad del suefio, con una re-

presentacion de la muestra del 85% comparado con un 15% de los que tienen
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buena calidad de suefio. Se utilizé el punto de corte de la escala PSQI con una

puntuacion de 5 o mayor para poder determinar mala calidad de suefio.

Anidlisis estadistico de la variable calidad de sueio (Tabla 5.2.1)

Calidad de suefio
Chi-Cuadrada 19,6002

Significancia asintética .000

Con respecto al analisis estadistico utilizando la prueba no paramétrica Chi cua-
drada podemos rechazar la hipotesis nula, ya que tenemos una Significancia asin-

totica de .000, la cual es < 0.05, en la variable calidad de sueno.

8) Puntaje de la escala de Epworth (ESS)

Tabla 5.3. Puntaje total de la Escala ESS

Puntajes
Media 9,50
Moda 9
Minimo 0
Maximo 24

Con respecto a la tabla se describe que el promedio de puntuacién en la escala
fue de 9.5 puntos, con una moda de 9, por lo anterior es la puntuacion que mas se
repite, la puntuacion maxima fue de 24 y la minima de 0. El punto de corte de la

escala es 10 o mayor para determinar que lo pacientes presentan somnolencia du-

45



rante la mafana, al ser la media de 9 nuestra muestra tiene una baja probabilidad
de que presente significativamente somnolencia.

9) Somnolencia diurna
Se analizo la frecuencia y porcentaje de la presencia o ausencia de somnolencia

diurna, en pacientes evaluados con la escala ESS.

Tabla 5.4. Somnolencia diurna

Sin presencia de 26 65,0
somnolencia diurna

Con presencia de 14 35,0
somnolencia diurna

Total 40 100,0

Esquematizacion de la tabla 5.4 (Grafica2)
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En la grafica anterior se esquematiza la representaciéon de la tabla de Somnolencia
diurna en pacientes que se les realiz6 la escala ESS, en donde se observé mayor
frecuencia (26 pacientes) en los que no presentan somnolencia matutina, con una
representacion de la muestra del 65% comparado con un 35% de los que presen-
tan somnolencia diurna. Se utilizé el punto de corte de la escala ESS con una pun-

tuacion de 10 o mayor para poder determinar la presencia de somnolencia diurna.

Analisis estadistico de la variable somnolencia diurna (Tabla 5.41)

Somnolencia diurna
Chi-Cuadrada 3,6002

Significancia asintotica ,058

Con respecto al analisis estadistico utilizando la prueba no paramétrica Chi cua-
drada podemos determinar que NO podemos rechazar la hipoétesis nula, ya que
tenemos una Significancia asintotica de .058 la cual NO es < 0.05, en la variable

somnolencia diurna.

10) Puntaje de la escala de insomnio de Atenas (EAI)

Puntaje
Media 11,05
Moda 5a
Minimo 0
Maximo 19
a. Existen Multiples modos por lo que se muestra el menor valor.
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Se observa que la media del puntaje de EAI, es de 11 puntos, con un minimo de
20 y un maximo de 19. Considerando que el punto corte de la prueba es de 5 o0
mayor para definir que el paciente tiene insomnio no organico, podemos decir que
en promedio la muestra si lo tiene.

11) Insomnio no organico
Se analizo la frecuencia y porcentaje de la presencia o ausencia de insomnio no

organico, en pacientes evaluados con la escala EAI.

Tabla 5.6. Insomnio no organico

Frecuencia | Porcentaje
%

Ausencia de insomnio no 9 22.5
organico

Presencia de insomnio no 31 77,5
organico

Total 40 100
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Esquematizacion de la tabla 5.6 (Grafica 3)
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En la grafica anterior se esquematiza la representacion de la tabla de insomnio no
organico en pacientes que se les realizo la escala EAI, en donde se observé ma-
yor frecuencia (31 pacientes) en la presencia de insomnio no organico, con una
representacion de la muestra del 77,5%, comparado con un 22% de los que tienen
buena calidad de suefio con una frecuencia de 9 pacientes. Se utilizé el punto de
corte de la escala EAI con una puntuacion de 6 o mayor para poder determinar la

presencia de insomnio no organico.

Analisis estadistico de la variable insomnio no organico (tabla 5.61)

Insomnio no organico

Chi-Cuadrada 12,1002
Significancia ,001
asintotica
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Con respecto al analisis estadistico utilizando la prueba no paramétrica Chi cua-

drada podemos determinar que podemos rechazar la hipotesis nula, ya que te-

nemos una Significancia asintotica de .001 la cual

sSomnio no organico.

es < 0.05, en la variable in-

Para finalizar se muestra un analisis de la comparacién de distintas variables que

salieron con significancia estadistica. Cabe destacar que entre las variables que

se compararon y analizaron para fines del trabajo, pero salieron sin significancia

estadistica, fueron la variable socio demografica edad con las distintas variables

dependientes.

* Relaciéon de variables “psicofarmacos hipnoético sedantes” con “calidad de

sueno”

PSICOFARMACOS CON EFECTO HIPNOTICO SEDANTE COMPARADO CON CALIDAD DE SUENO (Tabla 6.1)

Calidad del suefo Total
Buena Mala Calidad de
Calidad de suefio
sueno
PSICOFARMACOS Si utiliza Conteo 0 26 26
CON EFECTO
HIPNOTICO SEDANTE % Total 0% 65,0% 65,0
%
No Conteo 6 8 14
utiliza
% Total 15,0% 20,0% 35,0
0,

Yo

En la tabla de referencias cruzadas se puede observar que

% que no utilizan.
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Analisis Chi-Cuadrara de la tabla 6.1 (Tabla 6.2)

Valor df Significancia
asintotica (2-sided)

Pearson Chi-Cuadrada 13,1092 1 ,000

Se encontrd que la relacion entre utilizacion de psicofarmacos hipnético sedantes
y calidad de suefio tienen una Significancia asintética (.000) lo cual tiene un valor

estadisticamente significativo <0.05. Por lo que esta relacion es significativa.

Insomnio no organico comparado con calidad de suefio(Tabla 6.3)
Calidad del suefio Total
Buena Mala Calidad
Calidad de de suefio
suefio
Insomnio | Ausencia de insomnio Conteo 4 5 9
no organico
% of Total 10,0% 12,5% 22,5%
Presencia de Conteo 2 29 31
insomnio no organico
% of Total 5,0% 72,5% 77,5%

En la tabla previa de referencias cruzadas se puede observar que el 72.5.0% de
los pacientes con mala calidad de suefo presentan insomnio no organico, contra

un 12.5% que no tienen insomnio.

Analisis Chi-Cuadrada de la tabla 6.3 (table 6.4)
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Pearson Chi-cuadrada

Valor

7,897a

df

Significancia

asintotica. (2-sided)

,005

Se encontrd que la relacion entre mala calidad del suefio e insomnio no organico

tienen una Significancia asintotica

significativo <0.05. Por lo que esta relacién es significativa.

(.005) lo cual tiene un valor estadisticamente

Psicofarmacos con efecto hipnético sedante comparado con la variable insomnio no
organico tabla (6.5)
EAIR Total
Ausencia de | Presencia de
insomnio no | insomnio no
organico organico
PSICOFARMACOS CON Si utiliza 4 (10%) 22 (55%) 26
EFECTO HIPNOTICO
SEDANTE No utiliza 5(12%) 9 (22%) 14
Total 9 (22.5%) 31(77.5%) 40
Analisis Chi-cuadrada de la tabla 6.5 (tabla 6.6)
Valor df Significancia asintotica.
(2-sided)
Pearson Chi-Cuadrada 2,1572 1 142

Se encontrd que la relacion entre utilizacidon de psicofarmacos con efecto hipnético

sedante e insomnio no organico NO tienen una Significancia asintotica (0.142) a

pesar de que es mayor el porcentaje de pacientes que toman psicofarmacos vy tie-

nen insomnio (22%) en relacion con los que tienen insomnio pero no lo toman

(9%) .
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Discusion

Los resultados obtenidos en este estudio permiten responder al objetivo principal
de este trabajo al poder determinar que los pacientes de la muestra con Enferme-

dad de Alzheimer presentan mala calidad del suefio y alteraciones en el suefio.

Entre los resultados obtenidos respecto a las variables socio demograficas, el ran-
go de edad, que va desde los 57 hasta los 92 afios, siendo la edad promedio de
73 con (media: 72.8), por lo que la muestra de estudio tiene un promedio de edad
consistente con un diagndstico de Enfermedad de Alzheimer de inicio tardio.

El género femenino fue el mas frecuente de la muestra representando un 62.5%;
lo cual coincide con los estudios internacionales, en donde este grupo es el que
mas se relaciona con EA €9,

La variable “estado civil” no guarda ninguna relacion significativa, el grupo casado,
divorciado y soltero tienen un porcentaje similar del 32% de la muestra respecti-
vamente.

En relacién con la escolaridad el promedio es de 5 afios (Media: 5.3), teniendo un
rango de 0 (analfabetas) a 14 afios, esto puede ser interesante ya que la baja es-
colaridad se vincula con la aparicion y la progresion de EA. 60

Se obtuvo que la frecuencia de pacientes que toman psicofarmacos con efecto
hipndtico sedante es el 65%, al correlacionar esta variable con la de calidad de
suefo, dio como resultado que el porcentaje de pacientes que toman psicofarma-
cos con las caracteristicas ya descritas y tiene mala calidad del suefio es mayor
(65%) que la que tiene mala calidad del suefio y no lo toman (11.9%), al realizarse
el anadlisis cruzado con Chi cuadrada, esta asociacién sali6 estadisticamente signi-
ficativa con una p: 0.000, por lo que se puede afirmar que , los pacientes del estu-
dio que tienen mala calidad de suefio también toman psicofarmacos con efecto
hipnético sedantes; sin embargo este resultado no logra determinar si la mala cali-
dad del suefio condiciona la toma de psicofarmacos, o la administracion de estos

es la condicionante para que la calidad en el suefio no sea buena. Cuando se rea-
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liza este mismo analisis asociando la toma de psicofarmacos con la variable de
insomnio no organico, no resultdé con significancia estadistica (p:0.7142) a pesar de
que el porcentaje de pacientes que tienen insomnio y toman psicofarmacos (55%)
es mayor que la que no los toman (22%), por lo que la toma de psicofarmacos no
parece ser un factor importante para la aparicion de insomnio, ni para la ausencia
del mismo, a pesar de que el efecto farmacoldgico reportado en los psicofarmacos
(antidepresivos, antipsicoticos, antihistaminicos y benzodiacepinas) esta relacio-
nado con la mejora o el empeoramiento de este sintoma, por lo que se debera

abordar en futuras investigaciones.

Entre los resultados obtenidos respecto a las variables dependientes, el puntaje
que mayor promedio en la escala PSQI fue 9 (Media 9.6), esta escala tiene un
punto de corte de 5, sin embargo entre mayor es el puntaje peor calidad de suefio
tiene los pacientes, por lo que en promedio, la muestra tiene una mala calidad de

suefo, habiendo un rango de resultados que van de 1 hasta 17 puntos.

Durante el anadlisis de “calidad del suefio” se encontr6 una mayor frecuencia en
aquellos que tenian una mala calidad del suefio con un 85% que aquellos que tu-
vieron buen suefio con un (15%). al realizarse el analisis estadistico, esta variable
tuvo significancia estadistica de p.000, por lo que podemos rechazar la hipétesis
nula y afirmar que los pacientes con EA tiene una mala calidad de sueio, lo que
se correlaciona con el marco tedrico de esta tesis en donde la fisiopatologia de la
enfermedad ocasiona y condiciona la aparicion de problemas en el suefio que
pueden de forma indirecta indicar una mala calidad del mismo. 15

Con respecto a la puntuacion en la escala ESS la media se encuentra en 9.5 pun-
tos, dado que esta escala tiene un punto de corte mayor de 10 podemos determi-
nar que en promedio la muestra no presenta datos clinicos de somnolencia diurna,
cuando se realiza el analisis estadistico de la variable somnolencia diurna, se de-
termindé que la muestra tiene mayor porcentaje de pacientes con ausencia de
somnolencia (65%) que la presencia de esta variable (35%), con una p.058, la

cual no tiene significancia estadistica, esto resulta de interés ya que en la literatura
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internacional y nacional los trastornos respiratorios sobre todo SAHOS, en fre-
cuencia es el segundo trastorno de suefio mas prevalente después del insomnio,
llegando a ser en algunos estudios el primer trastorno del suefio sobre todo en
adultos mayores. 6. 37. Sin embargo la P.058 representa una tendencia positiva

para presentar problemas respiratorios.

El promedio de las puntuaciones en la escala EAl es de 11 (Media: 11.5), con un
rango que va de 0 hasta 17, al ser 6 el punto de corte, podemos deducir que en
promedio, la muestra tiene insomnio no organico; cuando se realizé la frecuencia
de la variable insomnio no organico, la presencia de esta variable fue del 77.5%,
con una Chi de p0.001, siendo estadisticamente significativa por lo que el insom-
nio no organico es una alteracion del suefio presente en la muestra de estudio, co-
rrelacionandose con lo que indican los estudios internacionales, en donde esta pa-
tologia es la alteracion en el suefio mas frecuente en cualquier muestra inclusive
en los pacientes con EA. 16.37- Esta variable se correlacion6 con la variable calidad
de sueio, dando como resultado que el 77.5% de los pacientes con mala calidad
del suefio presentan insomnio no organico, con una significancia estadistica de
p0.005, por lo que puede decirse que el insomnio es una alteracion en el suefio
que impacta en la calidad de suefio en nuestros pacientes, relacionandose direc-

tamente con la mala calidad.

La presente tesis es un esfuerzo inicial en nuestro hospital para poder determinar
la calidad y las alteraciones en el suefo en pacientes que por su patologia de
base (EA) son susceptibles a presentar problemas al dormir, mas si estas altera-
ciones pueden condicionar y empeorar el proceso demencial, asi como asociarse
con mayores alteraciones conductuales y una mayor carga del cuidador. Por ello,
identificar que nuestros pacientes tienen mala calidad de sueno e insomnio, puede
abrir numerosas lineas de investigacion para incidir y mejorar la calidad de suefio

en nuestra poblacion.
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Las limitaciones del estudio fueron el tamafio de la muestra, la falta de validacion
de las escalas utilizadas en pacientes con EA y un acceso limitado para la realiza-
cion de instrumentos objetivos para el diagndstico de trastornos del suefio (elec-
troencefalograma y polisomnografia).

Conclusiones

La calidad y las alteraciones en el suefio son un problema de salud publica que
debe ser estudiado de forma mas profunda y adecuada.

Si bien en el presente estudio tuvimos datos suficientes para confirmar ciertas hi-
potesis, también hallamos otras que no esperariamos encontrar, a continuacién se

describiran las conclusiones obtenidas de la muestra de estudio:

'

Los pacientes con EA tienen mala calidad del suefio.

AN

El insomnio no organico es un trastorno del suefio que se encuentra en los

pacientes con EA.

v La mala calidad de suefio y el insomnio se relacionan, sin embargo en este
estudio no se determina una causa-efecto clara.

v Si bien en estudios internacionales y nacionales la somnolencia diurna es
un sintoma recurrente en EA, en nuestro estudio esta alteracion no fue sig-
nificativa.

v Se encontro que los pacientes que utilizan psicofarmacos con efecto hipnoé-

tico sedante tienen una mala calidad de suefio, sin embargo el efecto de

estos psicofarmacos no modifica la presencia o ausencia de insomnio.

Por lo anterior es importante continuar esta linea de investigacion para profundizar
los estudios en relacion con las alteraciones del suefio en pacientes con demen-
cia, utilizando instrumentos que permitan un diagnostico mas certero y la inclusion

de individuos con diferentes fenotipos de trastornos degenerativos.

56



Referencias bibliograficas

1.-Banco Mundial. Informe sobre desarrollo mundial 1993. Invertir en salud Wa-
shington: Oxford University Press 1994.

2.-Chakiel J. La dinamica demografica en América Latina. Serie Poblacion y
desarrollo #52, 2004.

3.-Villa M. Gonzalez D. Dinamica demografica de Chile y América Latina: una vi-
sion a vuelo de pajaro. Rev Sociol (Univ de Chile)2004;18: 81-16.

4.- Mejia A. Cols. 2005. Deterioro cognoscitivo y factores asociados en adulto ma-
yores en Rev México. Salud Publica de México 2007;49 supl. 4:S475-S481.

5. - Sosa. A. (2012) Epidemiology of Dementias and Alzheimer s Disease. Archives
of Medical Research 43, 600-608.

6. - WHO. Internacional Statical Classification of Diseases and Related Health
Problems 1oth ed. Geneva: World Health Organizationj:1992.

7. - Prince M, Jackson J eds. World Alzheimer Report. London: Alzheimer Disease
International, 2009.

8.- Ketzoian C, Romero S Dieguez E, Cairolo G, Rega Y. et al. Prevalence of de-
mential sindrome in a population of Uruguay study of “Villa Cerro” JNeurol Sci
1997:150-155.

9.- Herrea E Caramelli P Silveira AS ET AL. Population epidemiology survery of
dementia in Cantaduva Brazil J Neurol Sci 1997;150:155-156.

10.- Navarrete H Rodriguez- Leyva | (2003). demencia ¢ Subdiagnosticada o igno-
rada? Rev Mex de Neurociencias 2003;4 11-12.

11. - Gutiérrez LM, Ostrosky F Prevalence of dementia and mild cognitive impair-
ment in subjects 65 years older in Mexico City: An Epidemiological Survery; Geron-
toly 2001; 47-45.

12.- Cruz Alcala L. (2002). Prevalencia de algunas enfermedades neoldgicas en la
ciudad de Tepatitlan, Jalisco Rev Mex de Neurociencias. 2002;3:71-76.

13. - APA. Diagnostic and Statical Manual of Mental Disorders 5th. Text revision.
Washington, DC: American Psychiatric Association: 2013.

57



14. - Alzheimer’s disease international (ADI) Policy Brief for Heads of Government:
The Global Impact of Dementia. Alzheimer’s disease International. London, UK.
2013.

15. - Abbott, S. M., & Videnovic, A. (2016). Chronic sleep disturbance and neural
injury: links to neurodegenerative disease. Nature and Science of Sleep, 8, 55-61.

16. - Urrestarazu, E., & Iriarte, J. (2016). Clinical management of sleep distur-
bances in Alzheimer’s disease: current and emerging strategies. Nature and Sci-
ence of Sleep, 8, 21-33.

17. - Lim, M. M., Gerstner, J. R., & Holtzman, D. M. (2014). The sleep—wake cycle
and Alzheimer’s disease: what do we know? Neurodegenerative Disease Mana-
gement, 4(5), 351-362.

18.- Bestué M, Sanmarti FX, Artigas-Pallarés J. Movimientos periddicos de las ex-
tremidades durante el suefio en la infancia. Rev Neurol 2002;34 (03):244-248.

19.- Miranda, M. (2013). Trastornos del suefio en las enfermedades neurodegene-
rativas. Revista Médica Clinica Las Condes, (22), p. 452-462.

20.- Burke, S. L., Maramaldi, P., Cadet, T., & Kukull, W. (2016). Neuropsychiatric
symptoms and Apolipoprotein E: Associations with eventual Alzheimer’s disease
development. Archives of Gerontology and Geriatrics, 65, 231-238.

21.- Cedernaes, J., Osorio, R. S., Varga, A. W., Kam, K., Schioéth, H. B., & Bene-
dict, C. (2017). Candidate mechanisms underlying the association between sleep-
wake disruptions and Alzheimer’s disease. Sleep Medicine Reviews, 31, 102-111.

22.- Hood, S., & Amir, S. (2017). Neurodegeneration and the Circadian
Clock. Frontiers in Aging Neuroscience, 9, 170.

23.- Vitiello. (M). "Alteraciones del Suefio en Pacientes con Enfermedad de Alz-
heimer - Epidemiologia, Fisiopatologia y Tratamiento.". [Sleep Disturbances in Pa-
tients with Alzheimer's Disease. Epidemiology, Pathophysiology and Treatment].

24.- Reda, F., Gorgoni, M., Lauri, G., Truglia, I., Cordone, S., Scarpelli, S., ... De
Gennaro, L. (2017). In Search of Sleep Biomarkers of Alzheimer’s Disease: K-
Complexes Do Not Discriminate between Patients with Mild Cognitive Impairment
and Healthy Controls. Brain Sciences, 7(5), 51.

25.- Canevelli, M., Valletta, M., Trebbastoni, A., Sarli, G., D’Antonio, F., Tariciotti, L.
Bruno, G. (2016). Sundowning in Dementia: Clinical Relevance, Pathophysiological
Determinants, and Therapeutic Approaches. Frontiers in Medicine, 3, 73.

58



26. - Musiek, E. S., Xiong, D. D., & Holtzman, D. M. (2015). Sleep, circadian
rhythms, and the pathogenesis of Alzheimer Disease. Experimental & Molecular
Medicine, 47(3), e148.

27.-Yin, Y, Liu, Y., Pan, X., Chen, R,, Li, P.,, Wu, H.-J., ... Zhao, Z.-X. (2016). Inter-
leukin-1B8 Promoter Polymorphism Enhances the Risk of Sleep Disturbance in Alz-
heimer’s Disease. PLoS ONE, 11(3), e0149945.

28.- Ubis Diez, E., & Olivera Pueyo, J. (2012). Trastornos del suefio en pacientes
con demencia valorados en una consulta de geriatria. Psicogeriatria, 4(1), 21-29.

29.-Scoralick, Francisca Magalhdes, Camargos, Einstein Francisco, Freitas, Marco
Polo Dias, & Nobrega, Otavio Toledo. (2015). Tratamento ambulatorial dos trans-
tornos do sono em pacientes com doenca de Alzheimer. Einstein (Sao
Paulo), 13(3), 430-434. Epub May 01

30.- Jiménez-Genchi, A., Monteverde-Maldonado, E., Nenclares-Portocarrero, A.,
Esquivel-Adame, G., & Vega-Pacheco, A. (2008). Confiabilidad y analisis factorial
de la version en espanol del indice de calidad de suefio de Pittsburgh en pacientes
psiquiatricos. Gac Med Mex, 144(6), 491-6

31.- Diagndéstico y Tratamiento de los trastornos del suefio en los tres niveles de
Atencion Médica. México: Secretaria de Salud, 2012

32.- Tello-Rodriguez, T., Alarcon, R. D., & Vizcarra-Escobar, D. (2016). Salud men-
tal en el adulto mayor: trastornos neurocognitivos mayores, afectivos y del
suefio. Revista Peruana de Medicina Experimental y Salud Publica, 33(2),
342-350.

33.- Wang, J. L., Lim, A. S., Chiang, W.-Y., Hsieh, W.-H., Lo, M.-T., Schneider, J.
A., Saper, C. B. (2015). Suprachiasmatic neuron numbers and rest-activity circa-
dian rhythms in older humans. Annals of Neurology, 78(2), 317-322.

34. - Kazui, H., Yoshiyama, K., Kanemoto, H., Suzuki, Y., Sato, S., Hashimoto, M.
Tanaka, T. (2016). Differences of Behavioral and Psychological Symptoms of De-
mentia in Disease Severity in Four Major Dementias. PLoS ONE, 11(8), 0161092

35.- Pistollato, F., Cano, S. S., Elio, I., Vergara, M. M., Giampieri, F., & Battino, M.
(2016). Associations between sleep, cortisol regulation, and diet: Possible implica-
tions for the risk of Alzheimer disease. Advances in Nutrition: An International Re-
view Journal, 7(4), 679-689.

36. - C. Victoria Santiago Ayala, . (14 Marzo 2014). DIA MUNDIAL DEL SUENO.
Google. WASM

59



37.- Collado, M. cols. (2016). Epidemiologia de los trastornos del suefio en pobla-
cion mexicana: seis anos de experiencia en un centro de tercer nivel. Anales mé-
dicos, (62), pp 87-92,

38.- Bestué M, Sanmarti FX, Artigas-Pallarés J. Movimientos periédicos de las ex-
tremidades durante el suefio en la infancia. Rev Neurol 2002;34 (03):244-248

39. - Robles-Mazzotti D. Et al. (2012). Prevalence and correlates for sleep com-
plaints in older adults in low and middle income countries: A 10/66 Dementia Re-
search Group study. Sleep Medicine. 297-702.

40.- Bush, C. (2010). Relacion entre Trastorno cognitivo leve y Trastornos en el
suefio en pacientes del servicio de psicogeriatria del Hospital Psiquiatrico Fray
Bernardino Alvarez. Universidad Nacional Auténoma de México.

41.- Echavarri, C., & Erro, M.E. (2007). Trastornos del suefio en el anciano y en las
demencias. Anales del Sistema Sanitario de Navarra, 30(Supl. 1), 155-161.

42.- Envejecimiento y ritmos biologicos. (2011, April 06). Retrieved August 03,
2017, from OCW Universidad de Cantabria Web site: http://ocw.unican.es/ciencias-
de-la-salud/biogerontologia/materiales-de-clase-1/capitulo-9.-envejecimiento-y-rit-
mos-biologicos/9.5-envejecimiento-y-ritmos-biologicos.

43. - Musiek, E. S., Xiong, D. D., & Holtzman, D. M. (2015). Sleep, circadian
rhythms, and the pathogenesis of Alzheimer Disease. Experimental & Molecular
Medicine, 47(3), e148.

44. - Wang, J. L., Lim, A. S., Chiang, W.-Y., Hsieh, W.-H., Lo, M.-T., Schneider, J.
A., ... Saper, C. B. (2015). Suprachiasmatic neuron numbers and rest-activity cir-
cadian rhythms in older humans. Annals of Neurology, 78(2), 317-322.

45. - Schmitt, K., Grimm, A., & Eckert, A. (2017). Amyloid-B—Induced Changes in
Molecular Clock Properties and Cellular Bioenergetics. Frontiers in
Neuroscience, 11, 124.

46.- Gomez-Angulo, et al.,, Escala de Yesavage para Depresién Geriatrica
(GDS-15 y GDS-5): estudio de la consistencia interna y estructura factorialUniver-
sitas Psychologica [en linea] 2011, 10 ( Septiembre - Diciembre).

47. - Keene, A. C., & Joiner, W. J. (2015). Neurodegeneration: Paying It Off with
Sleep. Current Biology: CB, 25(6), R234—-R236

60



48. - William M. Vanderheyden. Et al (2018). Alzheimer;s Disease and Sleep-Wake
Disturbance: Amyloid, Astrocytes, and Animal Models. The Journal of Neuroscien-
ce-38(12);2901-2910.

49.- Tratado de Geriatria para Residentes. Trastornos del suefo. Capitulo 26. So-
ciedad Esparfiola de Geriatria y Gerontologia. 2005.

50.- Lobo A, Saz P, Marcos G, Grupo de Trabajo ZARADEMP. MMSE: Examen
Cognoscitivo Mini-Mental. Madrid: TEA Ediciones; 2002.

51.- Boeve, BF (2008). Actualizacion sobre el diagnéstico y la gestidon de los tras-
tornos del suefio en la demencia. Clinicas de Medicina del Suefio , 3 (3), 347-360.

52.- Erro, M. E., & Zandio, B.. (2007). Las hipersomnias: diagndstico, clasificacién
y tratamiento. Anales del Sistema Sanitario de Navarra, 30(Supl. 1), 113-120.

53.- Gallego Pérez-Larraya, J., Toledo, J.B., Urrestarazu, E., & Iriarte, J.. (2007).
Clasificacion de los trastornos del sueno. Anales del Sistema Sanitario de
Navarra, 30(Supl. 1), 19-36.

54.Thorpy, M. J. (2012). Classification of Sleep Disorders. Neurotherapeutics, 9(4),
687-701

55.- Lomeli, H. A., Pérez-Olmos, |., Talero-Gutiérrez, C., Moreno, C. B., Gonzalez-
Reyes, R., Palacios, L., ... & Munoz-Delgado, J. (2013). Escalas y cuestionarios
para evaluar el suefio: Una revision.

56.- Gallego Pérez-Larraya, J., Toledo, J.B., Urrestarazu, E., & Iriarte, J.. (2007).
Clasificacion de los trastornos del sueno. Anales del Sistema Sanitario de
Navarra, 30(Supl. 1), 19-36.

57.- Ohayon MM, Sagales T. Prevalencia del insomnio y las caracteristicas del
suefo en la poblacion general de Espafia. Sleep Med. 11. Paises Bajos 2010 El-
sevier BV 2010

58.- REGLAMENTO de la Ley General de Salud en Materia de Investigacion para
la Salud.

59: Manual diagndstico y estadistico de los trastornos mentales (5a ed.). Madrid
[etc.]: Editorial Médica Panamericana. Cita MLA. American Psychiatric.

60.- Launer LJ,Andersen K,Dewey ME,Lettenneur L,Ott A,/Amaducci LAy cols. Ra-
tes and risk factors for dementia and Alzheimer's disease.Results from EURODEM
pooled analyses. Neurolog, 52 (1999), pp. 78-84

61



61.B.A. Mander, et al (2016). Sleep: a novel mechanistic pathway, biomarker, and
treatment target in the pathology of alzheimer's disease?.Trends
Neurosci., 39 (2016), pp. 552-566

62. L. Lavie. Et al (2015). Oxidative stress in obstructive sleep apnea and intermit-
tent hypoxia—revisited—-the bad ugly and good: implications to the heart and brain.
Sleep Med. Rev., 20 (2015), pp. 27-45

62



ANEXOS
Anexo 1
CONSENTIMIENTO INFORMADO

El conocimiento que obtengamos por realizar esta investigacion se compartira con
usted antes de que se haga disponible al publico. No se compartira informacién
confidencial. Tiene el derecho a negarse o retirarse

Entiendo que recibiré instrucciones para contestar una escala y que esta informa-
cidn sera usada unicamente para estadistica.

He sido informado de que no hay riesgos. Se me ha proporcionado el nombre de
un investigador que puede ser facilmente contactado usando el nombre y la direc-
ciéon que se me ha dado de esa persona. He leido la informacién proporcionada o
me ha sido leida.

He tenido la oportunidad de preguntar sobre ella y se me ha contestado satisfacto-
riamente las preguntas que he realizado. Consiento voluntariamente participar en
esta investigacion como participante y entiendo que tengo el derecho de retirarme
de la investigacion en cualquier momento sin que me afecte en ninguna manera mi
cuidado médico.

Nombre del Participante Firma del Participante
Fecha Dia/mes/afio.

Confirmo que el individuo ha dado consentimiento libremente. Nombre del testi-

go Y Huella dactilar del participante Firma del testigo
Fecha Dia/mes/afio.

Firma del Investigador ___ Fecha

Dia/mes/afio Ha sido proporcionada al partici-

pante una copia de este documento de Consentimiento Informado (iniciales

del investigador/asistente)

(Adaptado del formato que propone la OMS)
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Anexo 2
CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA FAMILIAR RESPONSABLE

El conocimiento que obtengamos por realizar esta investigacién se compartira con
usted y el paciente antes de que se haga disponible al publico. No se compartira
informacion confidencial. Tiene el derecho a negarse o retirarse

Entiendo que mi familia recibié instrucciones para contestar TRES escalas y que
esta informacién sera usada unicamente para estadistica. He sido informado de
que no hay riesgos. Se me ha proporcionado el nombre de un investigador que
puede ser facilmente contactado usando el nombre y la direccion que se me ha
dado de esa persona. He leido la informacién proporcionada o me ha sido leida.

He tenido la oportunidad de preguntar sobre ella y se me ha contestado satisfacto-
riamente las preguntas que ha realizado mi familiar o yo. Consiento voluntariamen-
te que mi familiar participe en esta investigacion y entiendo que mi familiar tiene el
derecho de retirarse de la investigacion sin que le afecte de ninguna manera en su
cuidado médico.

Nombre del Familiar responsable Firma del familiar respon-
sable Fecha Dia/mes/
afo.

Confirmo que el individuo ha dado consentimiento libremente. Nombre del testi-

go Y Huella dactilar del familiar acompafante Firma del

testigo Fecha Dia/mes/

afo.

Firma del Investigador .. Fecha
Dia/mes/afio Ha sido proporcionada al partici-

pante una copia de este documento de Consentimiento Informado (iniciales

del investigador/asistente)

(Adaptado del formato que propone la OMS)
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Anexo 3

Carta solicitud

México Ciudad de México,

ASUNTO: Solicitar permiso para valoracidon de pacientes en su servicio y
uso del mobiliario del mismo.

Jefa (e) del servicio:

Presente:

Con el motivo de poder realizar mi protocolo de estudio titulado, Cali-
dad y alteraciones del sueino en personas con Enfermedad de
Alzheimer, en el servicio correspondiente. Solicito su autorizacién para
la realizacién del mismo.

Sin mas por el momento

Atentamente

Médico residente de 4to afno
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Cuestionario de Pittsburg de Calidad de suefio.

Nombee: IDg Fecha ... _Edad:.._

Instruccionaes:

Las siguientes cuestiones solo tienen que ver con sus hibitos de sueho durante ¢l éltimo
mes. En sus respuestas debe reflejar cual ha sido s comportamiento durante la mayoria
de los dias y noches del pasado mes Por Qvor, conteste a todas las cuestiones.

L.« Durante el élitimo mex, jcuil ha sido, normalmente, su hora de acostarse?

2. (Caidnto thempo habri tardado ea dormirse, normalmente, las noches del altimo
mes? [Marque con una X L casilla correspondiente )

Menos del5 min Entre 16-30 min Entre 21.60 min Mis de 60 min

3.« Durante ¢l altimo mex, ;2 qué bora se ha levantado habitualmente por la
mafiana?

4. jCaidntas horas calcula que habra dormido verdaderamente cada noche durante
el altimo mes?

SoDurante el Gltimo mes, cadntas veces ha tenido usted problemas para
dormir a causa de:
a) No poder concliliar el ssefio en la primera media hora:

Ninguna vexz en ¢l dltimo mes
Menos de una vez a la semana

Una o dos veces a la semana

ononon

Tres o mas veces a L semana

b) Despertarse durante la noche o de madregada:
Ninguna vexz en ¢l dltimo mes

Menos de wna vez a la semana
Una o dos veces a la semana
Tres o mas veces a la semana
¢) Tener que levantarse para ir al servicioc
Ninguna vexz en ¢l altimo mes

on oonon

Menos de una vez a la semana
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10) ;Duecrme usted solo 0 acompadado?
Sodo

Con alguien en otra habitacidn
En la misma habitacidn, pero en otra cama
En la misma cama

ononon

Instrucciones para la baremacién del test de Calidad de Sueno de

Pittsburgh (PSQI).

El PSQI contiene un tota de 19 cuestiones, agrupadas en 10 pregumas. Las 19
cesstiones se combinan para formar siete dreas con su puntuacion correspondiente, cada
una de las cuales muestra un rango comprendido entre 0 y 2 pantos. En todos los caso una
puntuacion de 07 indica facilidad, mientras gee una de 3 indica dificultad severa, demtro
de su respectiva drea La puntuacsdn de Las siete dreas se suman fisalmente para dar una
puntuacion giobal, que oscila entre 0 y 21 puntos. "07 indica facilidad para dormir y "217

dificultad severa en todas las Arcas

ftem 1: Calidad Subjetiva de Suefio
Examine a pregunta a' y asigne la pusstuacién:

Respoesta: Pamtuacion:
Muy buena 0
Bastante Buena 1
Bastame Mala 2

Muy Mala 3

ftem 2: Latencia de Suefio
1. Examine la preguata n"Z y asigne La puntuacion:

Respoesta Pamuacion:
=15 minutos
16-30 minutos
31-60 minutos
260 minutos
Puntuacion Pregunta 2:
2. Examine la pregusta n®Sa y asigae la puntueacion:

Puamuacidon:
0
1
2

WN=Q

Respoesta:
Ninguna vez en ¢l dltimo mes
Menoas de una vez a L semana
Una o dos veoes a la semana
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Tres o mds veces a la semana 3
Puntuacion Pregunta Sa______

3. Sume la preguntan®2 ya'Sa
Sumade L Pregunta 2yS5a____
4. Asigee la pantuacion al item 2 como se explica a continsackin:

Suma de L Pregunta 2 y Sa Pantuadion:
0 0
1.2 1
3.4 2
5-6 3
Pantuacion ltem 2:

ftem 3: Duracidn del Suefio
Examine la pregunta n™ y asigne la pustuackon:

Respoesta Pantuadion:
Miis de 7 horas 0

Entre 6y 7 horas 1
Entre 5y 6 horas p
Menaos de 5 horas 3

Puntuacion ftem 3.
ftem 4: Eficiencia habitual de Suefio

1. Escriba el simero de horas de sucfio (Pregunta n®4) agui:____
2. Calcule ¢l nimero de horas que pasa en la cama:

a. Hora de levantarse (Pregumtan3).

b. Hora de acostarse (Pregamta n®1):

Hora de kevamtarse - Hora de acostarse-_____ Ndmero de horas goe pasas en la cama
3. CGalcule la eficiencia habitual de Suefio como sigue:

(Nimero de boras dormidas /Ndmero de horas goe pasas en la cama) x 100« Eficiencia
Habitual de Sweeflo [%)

/e )x100«___
4. Asigee la pantuacion al ltem 4:

Eficiencia habitual de suedo (%) Pamtuadon:
0

»85%

75-84% 1
65-74% 2
<65% 3

Pantuacion ltem &
Item 5: Perturbaciones del suefio

1. Examine las preguntas n"Shej y asigee la puntuaciona para cada pregunta:
Respoesta Pamtuadin:

Ninguna vez en o dltimo mes 0
Menaos de una vez a L semana 1
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Una o dos veces a la semana 2

Tres o mds veces a la semana 3
Pantuadion Sb_____
Pamuadion S¢_____
Pantuacion 5d_____
Pamuacion Se____
Panmuacion 58
PamtuadcionSg____
Pamtuacion Sh____
Pamtuadion Si_____
Pantuadon 5§_____

2. Sume las puntuaciones de las preguntas n"Shej:

Suma puntuaciones Sbhj_____

3. Asigee la pantuacion ded item 5:

Respoesta Pantuadion:

0 0

1.9 1

10-18 2

1927 3

Pantuacion ftem 5.

ftem 6: Utilizacién de medicacién para dormir
Examine la pregunta a7 y asigne la pustuackon

Respuoesta Pantuadion:
Ninguna vez en ol dltimo mes 0
Menaos de una vez a L semana 1
Una o dos veces a a semana 2

Tres o mds veces a la semana 3

Puntuacion ltem 6:
ftem 7: Disfuncién durante el dia

1. Examine la pregusta n"8 y asigne la puntuacida:

Respoesta Pantuadion:

Ninguna vez en ¢ (ltimo mes 0

Menos de una vez a a semana 1

Una o dos veces a la semana 2

Tres o mds veces a la semana 3
Puntuacion Pregunta 8:

2. Examine la preguata n™ y asigne L puntuacida:
Respoesta: Pantuadion:

Ningin problema 0

S56lo un leve problema 1

Un problema 2

Un grave problema 3

3. Sume la pregunta a8 y la a™9
Sumade LU Pregunta By 9:
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4. Asigee la pantuacion del item 7:

Suma de L Pregunta By 9:
0

1.2

34

56

UN-OE
:

Pantuacion ftem 7.

Puntuacién PSQI Total

Sarme |a puntusciée de lok 7 ey
Pantusciées PSOE Total



Anexo 5

Escala de sueno de Epworth.
PREGUNTA ;Con qué frecuencia se queda Ud. dormido en las siguientes situaciones? Incluso si no ha realizad
recientemente alguna de las actividades mencionadas a continuacién, trate de imaginar en qué medida le afectarian.

Utilice la siguiente escalay elija la cifra adecuada para cadasituacién.
* 0 =nunca se hadormido

* 1=-escasa posibilidad de dormirse

* 2=moderada posibilidad de dormirse

* 3 =celevada posibilidad de dormirse

Situacion Puntuacion

+ Sentadoy leyendo

* ViendolaT.V.

+ Sentado, inactivo en un espectaculo (teatro...)

* Enauto, como copiloto de un viaje de una hora

+ Recostado a media tarde

+ Sentado yconversando con alguien

+ Sentado después de la comida (sin tomar alcohol)

* En suauto, cuando se para durante algunos minutos debido al trifico

Puntuacion total (mdx. 24)

Anexo 6
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£scala Atenas ae insomnio

Fecha

Nombee: Edad: Sexo:

INSTRUCCIONES:

Esta escala esta disedinda para registrar su propia peroapcion de cualquier dificultad en el dormir que wsted
pudiera haber expanmentado. Por favor marque (encerande en un circulo el nimero correspondiente) la
opcion debajo de cada enunciado pera indicar su estmacion de cualquier dificultad, siempre que haya
ocumido durante la Gltrma semana.

Nuooiénghldonir(ﬁanpoq:ehm.qnh:edomidoummwoﬂndo).
0. Ningon problema.
1. Ligeramente retrasado.

2. Marcadamenie retrasado.
A Muy retrasado o no durmid en absoluto.

Despertares durante la noche.

0. Ningun problema.

1. Problerna menor.

2. Problema considerble.

32 Problema serio o no durmic en abscluto.

2 Mucho mas temprano o no durmio en ko absoluta.

Duracion total ded dormir.

0. Suficiente.

1. Ligeramente insuficente.

2. Marcadamente insuficiente.

3 Muyinsuiciente o no durmio en abscluto.
Calidad general del dormir (no importa cuanto iempo durmio usted).

0 Sassfactona.

1. Ligeramente insatisfactonia.

2. Marcadamente insatisfactona.

A Muy insatisfactona o no durmio en absoluto.
Sensacion de bienestar durante el dia.

0. Nomal.

1. Ligeramente dsminuida

2. Marcadamente disminuida.

A Muydsminuida.
Funcionamiento (fisioo y mental) durante el dia.

0 Nomal.

Somnolencia durante el dia.
0 Nngura
1. Leve
2. Conszderable.
3  Intensa.

shd Mantsl, Vol 28, No. 5, octube 2006

72

39



	Portada
	Índice General
	Resumen
	Introducción
	Marco Teórico
	Método
	Análisis Estadístico y Resultados
	Discusión
	Conclusiones
	Referencias Bibliográficas
	Anexos

