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RESUMEN:

Introduccion: La enfermedad de Alzheimer (EA) es una enfermedad neurodegenerativa que
se desarrolla con el paso de los afos, dando lugar a trastornos cognitivos de inicio insidioso.
Normalmente, los primeros sintomas clinicos que se describen y que alertan de la presencia de la EA
son un cambio en las actividades sociales y cognitivas (Passeri et al. 2022). La EA constituye la
principal causa de demencia a nivel mundial, con implicaciones socioeconémicas de gran
envergadura. La fisioterapia parece ser una herramienta terapéutica importante para mejorar el

estado de salud de los pacientes con EA a través del ejercicio aerdbico (Liang et al. 2021).

Objetivo: Realizar una revision sistematica sobre los estudios que analizan la eficacia del
ejercicio aerébico en pacientes con EA, especificamente sobre las funciones cognitivas y la marcha,
concretamente sobre la escala ADAS-Cog que es especifica de la EA y la prueba de marcha de 6

min.

Materiales y métodos: Se realizé una blusqueda sistematica, de noviembre 2023 hasta
marzo 2024, de ensayos clinicos aleatorizados controlados obtenidos en las bases de datos de
PubMed y PEDro. Fueron seleccionados aquellos estudios publicados desde 2014 hasta 2024 y que
ademas, cumplieran con otros criterios de seleccién previamente establecidos. Finalmente, fueron
incluidos de manera definitiva en esta revision sistematica, aquellos estudios cuya puntuacién en la

Escala Pedro fuera superior o igual a 5 (Maher et al. 2003).

Resultados: De los 680 articulos encontrados en las bases de datos, 7 fueron
provisionalmente seleccionados, tras la aplicacién de los criterios de inclusiéon y exclusion.
Finalmente 6 fueron analizados en esta revision sistematica. Los resultados muestran que el ejercicio
aerobico sobre todo ciclismo, permite mejorar la marcha mientras que existe controversia en cuanto a

los resultados de sus efectos sobre las funciones cognitivas de los pacientes con EA.

Conclusién: El ejercicio aerdbico podria ser una herramienta eficaz como tratamiento de
pacientes con EA, sobre todo en la marcha. No obstante, sus efectos acerca de las funciones
cognitivas no son claros. Por eso, es necesario que futuras investigaciones sigan considerando la
eficacia de este tipo de tratamiento, implementado tamafos muestrales mayores y utilizando otro tipo

de ejercicio aerdbico, no solo el ciclismo.

Palabras Claves: Enfermedad de Alzheimer, cognicién, prueba de marcha de 6 minutos,

ejercicio aerdbico, fisioterapia.
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ABSTRACT:

Introduction: Alzheimer's disease (AD) is a neurodegenerative disease that develops over
the years, leading to cognitive impairment with insidious onset. Typically, the first clinical symptoms
described that alert to the presence of AD are a change in social and cognitive activities. AD is the
leading cause of dementia worldwide, with far-reaching socio-economic implications. Therefore,
physiotherapy appears to be an important therapeutic tool to improve the health status of AD patients

through aerobic exercise (Liang et al. 2021).

Objective: To analyze the efficacy of aerobic exercise in patients with AD, specifically on

cognitive functions and gait.

Materials and methods: A systematic review was conducted from November 2023 to May
2024, by analyzing randomized controlled clinical trials obtained from different databases such as
PubMed and PEDro. Studies published between 2014 and 2024 that also met other previously
established selection criteria were selected. Finally, those studies whose score on the Pedro Scale

was greater than or equal to 5 were definitively included in this systematic review (Maher et al. 2003).

Results: Of the 680 articles found collectively in the databases consulted, 7 were
provisionally selected, after application of the inclusion and exclusion criteria. Finally, 6 were retained
in this systematic review because they passed the PEDro scale.In this respect, the results show that
aerobic exercise improves gait while there is controversy about the results of its effects on cognitive

functions in AD patients.

Conclusion: Aerobic exercise could be an effective tool as a treatment for AD patients,
especially in gait. However, its effects on cognitive functions are not significant. Therefore, it is
necessary that future research continues to consider the efficacy of this type of treatment, with larger

sample sizes and using other types of aerobic exercise, not only cycling.

Keywords: Alzheimer's disease, cognition, 6-minute walk test, aerobic exercise, physical

therapy modalities.
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1. Introduccion

1.1. Definicion y diagnostico de la enfermedad de Alzheimer

La enfermedad de Alzheimer (EA) es una enfermedad neurodegenerativa que se asocia con
el envejecimiento, dando lugar a trastornos cognitivos de inicio insidioso. Se caracteriza por la
aparicién de multiples déficits cognitivos que aumentan progresivamente con el tiempo, de los cuales
el deterioro de la memoria es el mas conocido. La EA puede considerarse un sindrome amnésico de
tipo hipocampal. Los trastornos neuropsicolégicos provocan deterioro en las actividades de la vida
diaria y representan un declive cognitivo y funcional en comparacion con los niveles previos del
individuo (Passeri et al. 2022).

La EA constituye la principal causa de demencia a nivel mundial, con implicaciones
socioeconomicas de gran envergadura. La gestién del tratamiento a largo plazo de esta patologia se
presenta, como una preocupacion sustancial para el sistema de salud. Segun la literatura, los afios
de supervivencia de quienes padecen la EA oscilan entre 7 y 10 afos, especialmente para aquellos

diagnosticados entre los 60 a 70 afios. (Liang et al. 2021).

Es interesante sefialar que cuando aparecen los sintomas clinicos de la EA, ya existe un
grado muy significativo de pérdida sinaptica y neuronal, asi como una disminucién del tamano
cerebral. Se cree que estos cambios neurodegenerativos han comenzado décadas antes del
diagnéstico clinico. Estudios radiograficos han demostrado que la acumulacién de A (péptido nocivo
en el sistema nervioso central) comienza mas de 20 afos antes del primer sintoma clinico de la EA.
Sin embargo, un diagnéstico temprano es necesario, pues de lo contrario es muy dificil intervenir y
tratar a tiempo a muchos de los pacientes. Esto resalta la necesidad de explorar métodos para el
diagnéstico temprano de la EA. La tomografia por emisién de positrones (PET) y el analisis del
liquido cefalorraquideo (LCR) se usan para detectar AB, pero son costosos y con baja resolucion. La
retina, vinculada al sistema nervioso central, muestra acumulacion de AR antes que el cerebro. La
imagen optica de placas de AB en la retina podria ser un método prometedor para diagnosticar la EA.
La curcumina, que se une a AP y tiene propiedades de fluorescencia, puede usarse como agente de
imagen en este método, siendo econdmico y relativamente no invasivo, con potencial de desarrollo
(Auso et al. 2020).

1.2. Manifestaciones clinicas

En la bibliografia se describen las fases clinicas de la EA, que van desde el deterioro
cognitivo normal, pasando por el deterioro leve, hasta la demencia cada vez mas avanzada. Es este
estado continuo de deterioro el que explica el término degeneracion, que puede durar muchos afios
(Scheltens et al. 2021).
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Normalmente, los primeros sintomas clinicos que se describen y que alertan de la presencia
de la EA son un cambio en las actividades sociales y cognitivas, una disminucién de la memoria, un
estado de depresién, un cambio en el lenguaje como la afasia, desorientacion, un cambio en la
personalidad o en el comportamiento o la incapacidad de realizar movimientos voluntarios como la
apraxia. Es importante sefialar que en las primeras fases se trata de cambios que pueden parecer
inocuos, pero que se acentuan con el tiempo (Devier et al. 2010).

1.3. Comorbilidad o enfermedades asociadas

Gestionar la EA por si sola ya supone una carga importante en la vida de pacientes,
familiares y cuidadores, pero también es importante tener en cuenta las muchas otras enfermedades
asociadas a esta afeccidon. Segun algunos estudios, la comorbilidad es 3 veces mayor en las
personas que padecen esta patologia. Dada la naturaleza neurodegenerativa y psicosocial del
Alzheimer, existen diversas comorbilidades, entre ellas la hipertension, la artrosis, la depresion, la
diabetes y las enfermedades cerebrovasculares. Todas estas condiciones aumentan el deterioro de
los pacientes, por lo que su atencion debe ser tan importante como la de la propia EA (Wang et al.
2018).

1.4. Tratamiento

Para luchar contra la EA, existe un amplio abanico de tratamientos a disposicion de los
equipos sanitarios. Mas aun, en funcién de cada paciente y de sus caracteristicas, la eleccién del
tratamiento es evolutiva y adaptativa. A continuacion se describen los tratamientos mas comunes,
entre ellos la farmacologia, la terapia ocupacional, la estimulacion cognitiva y las técnicas de

fisioterapia.

1.4.1. Tratamiento farmacolégico

Actualmente, no existe una cura para la EA, pero se cuentan con medicamentos que ayudan
a mejorar los sintomas y a prevenir el deterioro. Estos farmacos se centran en las anormalidades
bioquimicas como consecuencia de la pérdida neuronal, pero no modifican la neuropatologia
subyacente ni su progresion y no todos los pacientes responden de la misma forma a los farmacos.
Dado que no hay medios para determinar quién respondera o no a estos medicamentos
antidemencia, generalmente se prescribe un ensayo de eficacia de tres meses con un aumento
gradual de la dosis. Sin embargo, estas medicaciones no estan absentas de los efectos secundarios,
los cuales tienden a aparecer principalmente durante la fase inicial del tratamiento, aunque suelen
ser de corta duracion (Jha, A et al. 2021). Hay 3 farmacos que los enfermos de Alzheimer suelen

tomar como parte de su tratamiento:
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- Donepezil: Un estudio inicial en 473 pacientes con dosis de 5 mg o 10 mg durante 6 meses
mostré una mejora cognitiva en el 25% de los pacientes con 10 mg a los 6-12 meses, con
efectos adversos gastrointestinales breves y minimos en la mayoria de los pacientes. Se
recomienda precaucién en pacientes con trastornos cardiacos (Jha, A et al. 2021).

- Memantina: es el Unico farmaco aprobado para la enfermedad de Alzheimer grave,
generalmente administrado en dosis de hasta 20 mg al dia (Jha, A et al. 2021).

- Souvenaid: se trata de un producto alimenticio médico de consumo oral disefiado para

satisfacer las necesidades nutricionales de los enfermos de Alzheimer. (Jha, A et al. 2021)

Debido a los numerosos factores de riesgo asociados a la EA y su complejo mecanismo
patoldgico, los tratamientos actuales buscan mejorar los sintomas de los pacientes y ralentizar la
progresiéon de la enfermedad. Se ha investigado principalmente la farmacoterapia como modalidades
de tratamiento para los afectados por la enfermedad de Alzheimer. Aunque diversas instituciones han
destinado recursos a la investigacion farmacéutica para abordar esta enfermedad, el propésito
fundamental de la farmacoterapia reside en potenciar la funcién cognitiva y el bienestar psicolégico
de los pacientes. Aunque el tratamiento farmacolégico puede ofrecer alivio, su capacidad para
controlar eficazmente el deterioro de la enfermedad es limitada y puede conllevar efectos
secundarios. Por esta razon, los enfoques no farmacolégicos han captado considerable interés en el
tratamiento de la enfermedad de Alzheimer. Entre los principales tratamientos no farmacolégicos se
encuentran las intervenciones en el estilo de vida, ajustes en la alimentacion, ejercicio fisico e
intervenciones multimodales combinadas (Zhang et al. 2022).

Existen diferentes tipos de intervencion basada en el ejercicio fisico, como el entrenamiento
de fuerza, el ejercicio aerdbico y los ejercicios cuerpo-mente, que mejoran la funcién cognitiva y la

memoria en las personas mayores con EA (Zeng et al. 2023).

1.4.2. Terapia ocupacional

El enfoque de tratamiento centrado en la cognicidn tiene como objetivo mejorar la disfuncion
cognitiva, el sintoma mas prevalente de la EA. Especificamente, los enfoques orientados a la
cognicién se utilizan ampliamente en combinacién con otras intervenciones no farmacolégicas, como
la terapia ocupacional, para optimizar la funcién cognitiva y mejorar las actividades de la vida diaria.
Ademas, segun los datos encontrados, la revision sistematica y metanalisis de Ham et al. (2021)
indica que el programa multimodal de TO con enfoque en la cognicion tiene efectos beneficiosos
sobre la disfuncién cognitiva en pacientes con EA. Estos resultados pueden proporcionar a los
terapeutas ocupacionales y a los profesionales relacionados con la demencia evidencia clinica para

respaldar el uso de intervenciones no farmacolégicas (Ham et al. 2021).

1.4.3. Estimulacioén cognitiva
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Existen pruebas significativas que respaldan la efectividad de los ejercicios cognitivos, como
el entrenamiento cognitivo, la estimulacion cognitiva y la rehabilitaciéon cognitiva, que varian en las
tareas que abordan. El entrenamiento cognitivo se enfoca en tareas estandar; las intervenciones
prolongadas han demostrado su papel en mejorar el rendimiento en tareas cognitivas no entrenadas,
y este entrenamiento resultd en una mejora sostenida de habilidades cognitivas especificas
(razonamiento y velocidad) durante 10 afios (Cui et al. 2018).

La estimulacién cognitiva abarca una gama mas amplia de actividades sin estandarizacion,
que buscan mejorar funciones cognitivas generales, como rompecabezas, juegos de palabras y
jardineria interior. Por otro lado, la rehabilitacion cognitiva se centra en objetivos especificos, como
ejercicios de razonamiento, y ha demostrado resultar en un descenso menos pronunciado en las

actividades de la vida diaria segun los informes (Cui et al. 2018).

1.4.4. Tratamiento fisioterapéutico

En el campo de la fisioterapia y de las técnicas de tratamiento de los pacientes de EA,
existen diferentes tipos de ejercicios y especialidades, las mas comunes de las cuales se describen a

continuacion.

El entrenamiento de fuerza, llevado a cabo durante un periodo prolongado, ha mostrado ser
capaz de reducir el estrés oxidativo y mejorar el rendimiento cognitivo. Ademas, el entrenamiento de
fuerza mejora tanto el reconocimiento social como la memoria de reconocimiento de objetos a corto y
largo plazo. El entrenamiento de fuerza podria estar vinculado a un aumento de la neurogénesis,
neuroplasticidad y, por ende, contrarrestar los efectos del envejecimiento en el cerebro. A pesar de
estos datos, se necesita mas investigacion adicional sobre el efecto del entrenamiento de fuerza
como tratamiento complementario en la EA (Portugal et al. 2015).

Los ejercicios vestibulares también pueden ser de interés en el tratamiento de pacientes con
EA porque existe un factor importante, y a menudo infravalorado, que se debe tener en cuenta a la
hora de elaborar programas de ejercicio. Se trata del riesgo de caidas, que puede ser un factor
agravante de la principal patologia preexistente. El proceso de envejecimiento disminuye la
capacidad de reaccion ante las caidas, lo que se acentia aun mas en pacientes con EA. Para
prevenir las caidas, es posible estimular los sentidos y 6rganos del paciente mediante ejercicios
vestibulares. (Chapisheva et al. 2023).

En la literatura, diferentes estudios han demostrado que el ejercicio aerdbico puede mejorar
las actividades de la vida diaria en adultos mayores y retrasar el declive cognitivo en personas con
EA. Smith et al. (2010) observaron que el ejercicio aerébico mejor6 moderadamente la funcion
neurocognitiva en adultos mayores sanos, incluyendo mejoras en la atencion, velocidad de

procesamiento, funcion ejecutiva y memoria (Zhou et al. 2022).

10
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La reciente revision sistematica y metaanalisis de Zhang et al. (2022) sobre los efectos del
ejercicio aerobico sobre la funcidon cognitiva en personas con EA, sefialaron que este tipo de ejercicio
tenia el potencial de mejorar la funcién cognitiva en pacientes con EA, como se manifesté en la
mejora de la puntuacion del Mini-Mental State Examination (MMSE). El estudio mostré que el
ejercicio aerdbico contribuyd a una mejora general en la puntuacion del MMSE en 1.50 (DME), lo cual
fue clinicamente significativo para los pacientes con EA. En esta revision se sefala que uno de los
objetivos de los estudios incluidos en esta revision era aumentar el nivel de actividad fisica de los
pacientes (Zhang et al. 2022). Cabe sefalar que el MMSE no se utilizara posteriormente para evaluar
las funciones cognitivas, a pesar de que es una prueba reconocida para proporcionar una evaluacion
cuantitativa de los trastornos cognitivos (Zhou et al. 2022).

La literatura ha demostrado que el ejercicio aerébico puede mejorar la inteligencia y el
deterioro cognitivo de los enfermos de Alzheimer. Las ventajas de los ejercicios aerébicos en el
tratamiento de la enfermedad de Alzheimer son las siguientes: En primer lugar, son faciles de realizar
y pueden practicarse en cualquier momento y lugar. En segundo lugar, su coste es bajo y el efecto
terapéutico puede conseguirse con simples ejercicios de carrera o gimnasia sin necesidad de adquirir
equipos. En tercer lugar, son muy flexibles. Pueden disenarse distintas formas de terapia de ejercicio
aerdbico segun el estado del paciente. Sin embargo, el ejercicio aerdbico tiene muchas limitaciones
en el tratamiento de la EA. Por ejemplo, no existe una norma unificada para la forma, rotacion,
duracion, frecuencia e intensidad del ejercicio aerodbico, y los pacientes con EA tienen diferentes
tolerancias al ejercicio, lo que dificulta aun mas el tratamiento clinico de la EA. En el futuro, se
necesitara un gran niumero de experimentos y estudios para determinar la pauta y el mecanismo del

tratamiento de la EA con ejercicio aerdbico (Zhou et al. 2022).

11
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2. Hipotesis

La hipoétesis de este trabajo final de grado es que el ejercicio aerébico mejora las funciones

cognitivas y la marcha en pacientes con EA.

3. Objetivos

Principal:

- El objetivo general de esta revision sistematica es reportar los efectos del ejercicio aerébico

en pacientes con EA sobre la cognicién y la capacidad de marcha.

Especificos:

1. Determinar si el ejercicio aerébico mejora las funciones cognitivas segun la escala “Alzheimer
's Disease Assessment Scale-Cognitive Subscale” en pacientes con EA.

2. Clarificar si el ejercicio aerébico mejora la funcién motora segun la prueba de marcha de los
6 minutos de los pacientes con EA.

3. Analizar la calidad metodolégica de los estudios incluidos.

12
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4. Materiales y Métodos

4.1 Disefio general del estudio

Las busquedas bibliograficas para realizar este estudio de revision sistematica se iniciaron en
noviembre de 2023 y continuaron hasta marzo de 2024. Durante este periodo, se realizaron

busquedas en dos bases de datos cientificas, PubMed y PEDro.
4.2 Criterios de seleccion

En primer lugar, se define la pregunta PICO de este trabajo. Se describen los criterios de

inclusién y exclusion para la seleccion de los articulos a continuacion.

Tabla 1: Tabla explicativa de nuestra pregunta PICO.

COMPONENTES Criterios de inclusion Criterios de exclusion

Paciente Paciente con EA, hombre y mujer. Estudios que tratan de otra demencia

o sin diagnéstico de EA

Intervencion El ejercicio aerdbico. Estudios que tratan de la prevencion
de EA
Comparacion Ninguna intervencion (grupo control). ]
Outcomes Las funciones cognitivas y de la J
marcha.

Abreviaturas: EA: Enfermedad de Alzheimer.

Fuente: Elaboracion propia.

4.2 .1 Criterios de inclusiéon

Con el fin de obtener resultados coherentes y especificos para este tema, la investigacion se
llevé a cabo con criterios de inclusion adicionales a los que figuran en la Tabla 1, incluidas la fecha de
publicacién entre 2014 y 2024, que los articulos tratan unicamente de ensayos clinicos y ensayos

controlados aleatorizados, asi como articulos en espafiol, inglés o francés.

4 .2.2 Criterios de exclusion

A continuacion se decidié excluir algunos articulos que trataban temas similares pero que no

correspondian a los objetivos de la investigacién. Asimismo, se han excluido los articulos cuya

13
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calidad metodoldgica cientifica era muy pobre. Por lo tanto, el criterio de exclusién adicional a los que

figuran en la Tabla 1, trata de los articulos con una puntuacion inferior a 5 puntos en la escala PEDro.

4.3 Estrategia de busqueda y palabras claves:

Para seleccionar los articulos de esta investigacion, se realizé una busqueda bibliografica
utilizando las siguientes palabras clave : “Alzheimer disease” ; “Cognition“ ; “6 minutes walk test” ;

“Aerobic Exercise”; “Physical Therapy Modalities”.

La primera busqueda se realizo en las bases de datos PubMed y PEDro, utilizando diferentes

palabras clave y el marcador booleano "AND". Inicialmente, se encontraron un total de 680 articulos
de las diferentes bases de datos (Anexo 1). Posteriormente, se aplicaron diferentes filtros para afinar
la busqueda: fecha de publicacion entre 2014 y 2024, el idioma de articulos en inglés, espanol o
francés, y sobre todo la seleccién de articulos que corresponden a las variables seleccionadas. Se
encontraron 102 resultados (Anexo 2). Una vez realizada esta busqueda inicial, se realiza una lectura
critica de cada uno de estos articulos para asegurarse de que solo se encontraban los articulos de
interés. El diagrama de flujo PRISMA (Figura 1) que figura a continuacion muestra en detalle como y
por qué se eliminaron 95 de los 102 articulos, por lo que se obtuvo una seleccion provisional de 7

articulos para esta revision sistematica.

14
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Figura 1: Diagrama de flujo PRISMA para la estrategia de busqueda y eliminacién de articulos.

Identification of studies via databases and registers

Records removed before screening:
Duplicate records removed (n = 73)
Records marked as ineligible by
automation tools (n = 505)

Records excluded**
(n=24)

Reports not retrieved
(n=35)

M)
s
] Records identified from total: 680
o Pubmed (n = 653)
£ WOS (n = 0)
H PEDro (n = 27)
z
)
Records screened
(n=102)
Reports sought for retrieval
=) (n=178)
c
'c
:
7]
n
Reports assessed for eligibility
(n =43)
———
)
®
'g Studies included in review
S (n=7)

Reports excluded:
Studies on dementia and not on
Alzheimer (n = 16)
Studies dealing with preventive
treatment (n = 8)
Studies dealing with medication
treatment (n = 6)
Irrelevant information (n = 6)

Fuente: Elaboracion propia.
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4.4 Escala PEDro

Se sometieron todos los articulos seleccionados para esta investigacion a una evaluacion de
la calidad metodolégica para garantizar la validez interna de los datos utilizados. La escala
comprende 11 items disefiados para identificar rapidamente ensayos con validez interna suficiente
(criterios 2-9) y validez estadistica adecuada (criterios 10-11). Un criterio adicional (criterio 1) aborda
la validez externa, pero no se incluye en la puntuacion total de la escala. Cada item se contesta con
"si" 0 "no", asi se puntia respectivamente con 1 punto o 0 puntos. Con este objetivo, se utilizo la
escala PEDro, que adopta la forma de un cuestionario con 11 items, lo que permite evaluar un
articulo en una escala de 0 a 10, siendo 0 la puntuacién mas baja y 10 la nota maxima (Anexo 1).

La evaluacién de los articulos se basa en si se han satisfecho o no los 11 items, que son los
criterios de seleccion, si los sujetos fueron asignados aleatoriamente a los grupos, si la asignacion
fue oculta, la similitud de los indicadores de prondstico entre los grupos al inicio, el cegamiento de los
sujetos, cegamiento de los terapeutas, cegamiento de los evaluadores, el seguimiento apropiado,
analisis de intencién de tratamiento, la comparacion de resultados entre grupos, medidas puntales y
de variabilidad. De esta forma, los estudios seleccionados tras el proceso de investigacion han sido
sometidos a esta escala, y aquellos con una puntuacion inferior a 5 sobre 10 se consideran estudios
de baja calidad metodolégica (Maher et al. 2003).
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4.5 Variables del estudio:

En todos los articulos seleccionados para esta investigacion, se evaluaron las funciones
cognitivas y la capacidad de deambulacion de los pacientes. Para garantizar la homogeneidad de los

resultados, todas las evaluaciones se realizaron utilizando las mismas pruebas:

- Funcién cognitiva:

Alzheimer 's Disease Assessment Scale-Cognitive Subscale (ADAS-cog) es una prueba
desarrollada en los afios 80 con el objetivo de evaluar la capacidad cognitiva de los pacientes que
padecen la enfermedad de Alzheimer. La ADAS-cog se ha convertido en un estandar en la
investigacion destinada a evaluar la eficacia de los tratamientos de lucha contra la demencia. En
concreto, esta prueba se utiliza para evaluar el grado de deterioro cognitivo de los pacientes o, en el
mundo de la investigacién, es un indicador de la progresion del tratamiento sobre la enfermedad. En
realidad, la ADAS-cog forma parte de una prueba mas complementaria denominada ADAS. Consta
de 2 subescalas, una escala no cognitiva (ADAS-Noncog) y una escala cognitiva (ADAS-cog) que
incluye 11 tareas a realizar y puntuadas de 0 a 70 puntos. Esta ultima escala es la mas utilizada, y su
puntuaciéon mayor implica sintomas mas graves. No se trata de una prueba corta, ya que dura unos
45 minutos. (Kueper et al. 2018).

Para realizar el ADAS-cog, el evaluador se acompafia de una hoja de evaluacién y realiza las
once tareas, que se dividen en 3 dominios cognitivos: la memoria, el lenguaje y la praxis. En
concreto, se realizan 4 tareas relacionadas con la memoria, que son el recuerdo de palabras, el
reconocimiento de palabras, la orientacion y la capacidad para recordar instrucciones. El lenguaje
también se evalla mediante 4 tareas, el paciente debe ser capaz de nombrar objetos y sus dedos,
mantener una conversacion durante unos diez minutos y que resulte comprensible, asi como la
fluidez linguistica. Las 3 ultimas tareas evalluan la praxis con una practica ideacional y de

construccion y, por ultimo, érdenes sencillas de ejecutar (Kueper et al. 2018).

- Funcién motora (o tolerancia al ejercicio):

La prueba de marcha de 6 minutos (6MWT), es una prueba utilizada para evaluar la
capacidad al ejercicio de una persona, frecuentemente utilizada en el pronéstico o la evaluacién de
enfermedades pulmonares. Es una prueba sencilla de llevar a cabo, pues no requiere un equipamiento
importante. Por este motivo, el BMWT se utiliza actualmente en otras especialidades terapéuticas y
en investigacion, para evaluar el progreso de un tratamiento o como herramienta de comparacion
(Mangado et al. 2016).

Esta prueba se caracteriza por un esfuerzo submaximo, que debe realizarse caminando sobre
una superficie plana, a 30 metros de distancia, y realizando el mayor nimero posible de recorridos de
ida y vuelta durante 6 minutos. Para garantizar la estandarizacion de la prueba, existe un protocolo
estricto que debe ser entendido por ambas partes y cumplido con la ayuda del material necesario. La

norma para esta prueba es que una persona sana recorra una media de entre 400 y 700 metros, en
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funcion de su edad, estatura y sexo. Asi pues, es un indicador rapido, sencillo y eficaz para determinar

la autonomia de un paciente y predecir un mayor o menor riesgo de mortalidad (Mangado et al.
2016).
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5. Resultados

Del total de 7 articulos obtenidos en la busqueda sistematica, se escogieron 6, ya que uno de
ellos (L. Lam et al. 2022) no cumplia uno de los criterios. De los 6 articulos revisados, todos fueron
publicados en los Estados Unidos de América, excepto uno que se realizé en el Reino Unido (S.
Lamb et al. 2018). El articulo mas antiguo se publicé en 2014 (F. Yu y U.G. Bronas et al.) y los mas
recientes en 2021 (F. Yu y D. M. Vock et al. 2021; F. Yu y M. Mathiason et al. 2021; F. Yu y D.
Salisbury et al. 2021).

Las muestras de los 6 articulos incluidos son bastante diferentes, oscilando entre (N = 60)
para el estudio de F. Yu y M. Mathiason et al. 2021 y (N = 494) para el estudio de S.E. Lamb et al.
2018. El numero total de sujetos incluidos en la muestra es de N=864. Excluyendo el articulo de F. Yu
y U.G. Bronas et al. 2014 porque no especifica el nimero de mujeres y no es preciso en la edad
media, de los otros 5 articulos el 43% son mujeres. La edad media de los participantes fue bastante
similar entre los articulos, oscilando entre (72,9 £ 7,7) para el articulo de J.K. Morris et al. 2017 y
(77,4 £ 6,8) para el articulo de F. Yu y D. M. Vocket al. 2021 para una edad media de la muestra de
76,4 anos.

Todos los estudios tuvieron una duracion de 6 meses, excepto el estudio de S. Lamb et al.
2018, que duré 4 meses. Ademas, todos los grupos de intervencion realizaron el mismo tipo de
ejercicio aerodbico, concretamente ciclismo y los grupos de comparaciéon siguieron diferentes
programas como estiramientos de baja intensidad (F. Yuy D. M. Vock et al. 2021; F. Yu y U.G. Bronas
et al. 2014; F. Yu y M. Mathiason et al. 2021; F. Yu y D. Salisbury et al, 2021), entrenamiento de
fuerza con pesos (S. Lamb et al. 2018) o estiramiento no aerdbico y tonificacion a través de
fortalecimiento del tronco, bandas de resistencia, tai chi modificado, yoga modificado (J.K. Morris et
a. 2017). Del mismo modo, para la frecuencia y duracién de las sesiones, 4 estudios, incluidos F. Yu y
D. M. Vock et al. 2021, F. Yu y U.G. Bronas et al. 2014, F. Yu y M. Mathiason et al. 2021y F. Yuy
D.Salisbury et al. 2021 son similares en estos puntos; 3 sesiones por semana de 20 a 50 minutos.
Por ultimo, todos nuestros estudios evaluan nuestras 2 variables a los 6 meses, excepto el estudio de

F. Yuy U.G. Bronas et al. 2014. Toda esta informacioén esta desarrollada en la tabla 2.
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Tabla 2: Tabla resumen de los articulos incluidos.
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Autores y afios | Muestra, grupo de Edad media Grupo de intervencion Grupo control Tiempo de Parametros
de publicacién estudio, grado de evaluacion
enfermedad y
numero de mujeres
F.Yuy D. M. N =96 774+6.8 6 meses de ejercicio aerdbico Estiramientos 6y 12 meses. Funciones cognitivas:
Vock et al. Gl:n=64 Gl: 774+ 6.6 supervisado en pacientes ADAS-Cog.
2021 GC:n=32 GC: 775271 ancianos con EA.
(USA) Ciclismo de 20 a 50 minutos, 3
Leve - moderado veces por semana durante 6
meses.
43 (45%)
F. Yu and U.G. N =90 NE. Ejercicio aerdbico en pacientes Estiramientos NE. Funciones cognitivas:
Bronas et al. Gl:n=60 con EA. ADAS-Cog.
2014 GC:n=30 Ciclismo de 20 a 50 minutos, 3
(USA) veces por semana durante 6
Leve - moderado meses.
NE.
F. Yu and M. N =60 77.3+£6.3 6 meses de ejercicio aerdbico Estiramientos 6 meses. Funciones cognitivas:
Mathiason et Gl: n=39 Gl: 77.2+6.3 supervisado. ADAS-Cog.
al. 2021 GC:n=21 GC:774+6.5 Ciclismo de 20 a 50 minutos, 3
(USA) veces por semana durante 6

Leve - moderado

28 (47%)

meses. 72 sesiones en total.
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F. Yu and D. N=78 774+6.3 6 meses de ejercicio aerdbico Estiramientos 6 meses. Funcién Motora: 6MWT.
Salisbury et al. Gl: n=53 Gl: 77.0+6.6 supervisado.
2021 GC:n=25 GC:78.9+56 Ciclismo de 20 a 50 minutos, 3 Funciones cognitivas:
(USA) veces por semana durante 6 ADAS-Cog.
Leve - moderado meses. 72 sesiones en total.
32 (41%)
S. Lamb et al. N =494 77079 4 meses de ejercicio aerdbico Entrenamiento de 6y 12 meses. Funcién Motora: 6MWT.
2018 Gl: n =329 Gl: 76977 y de fuerza supervisado. fuerza
(UK) GC:n=165 GC:784 7.7 Sesiones de 60 a 90 minutos, Funciones cognitivas:
2 veces por semana durante 4 ADAS-Cog.
Leve - moderado meses. 32 sesiones en total.
194 (39%)
J.K. Morris et N=76 72977 4 meses de ejercicio aerébico Estiramientos no 6 meses. Funcion Motora: 6MWT.
al. 2017 Gl: n=39 Gl: 744 +6.7 y de fuerza supervisado. aerdbicos y
(USA) GC:n=37 GC:714+84 150 minutos de sesiones ejercicios ténicos

Muy leve - leve

37 (49%)

semanales, 2 a 5 veces por
semana.

Fuente: Elaboracion propia

Abreviaturas: N: Tamafo de la muestra. Gl: Grupo de intervencion. GC: Grupo control. NE: No especificado.
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La tabla 3 detalla los resultados del efecto del ejercicio aerdbico sobre las funciones cognitivas segun la escala ADAS-Cog después de 6 y 12

meses.

Tabla 3: Tabla de resultados de los efectos del ejercicio aerébico sobre las funciones cognitivas con ADAS-Cog.

Gl GC P Valor
Estudios - -
BASAL POST INTERVENCION BASAL POST INTERVENCION
6 meses 12 meses 6 meses 12 meses 6 meses | 12 meses
F. Yu and M. Mathiason NE Diferencias entre BASAL y NE Diferencias entre BASAL y P < 0.001 J
et al. 2021 POST INTERVENCION POST INTERVENCION
1.0+4.6 0] 3.2+6.3 0]
F. Yu and D. M. Vock et 193174 Diferencias entre BASAL y 17.8+£6.5 Diferencias entre BASAL y P>0.05 P>0.05
al. 2021 POST INTERVENCION POST INTERVENCION
1.0+4.6 24+52 0.1+41 22+57
F. Yu and D. Salisbury 193741 Diferencias entre BASAL y 18.3+6.0 Diferencias entre BASAL y P>0.05 4]
et al. 2021 POST INTERVENCION POST INTERVENCION
1.0+4.6 1%} 0.1+41 1]
S. Lamb et al. 2018 21496 Valores POST 21877 Valores POST P >0.05 P <0.05
INTERVENCION INTERVENCION
229+11.6 252+12.3 224+94 23.8+10.4
F. Yu and U.G. Bronas NE NE NE NE NE NE NE NE
et al. 2014

Fuente: Elaboracion propia.

Abreviaturas: Gl: Grupo de intervencion. GC: Grupo control. NE: No especificado. @: No evaluado.
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Ademas, la tabla 5 muestra los resultados del efecto del ejercicio aerdbico sobre la marcha basados en la prueba de marcha de 6 minutos.

Tabla 4: Tabla de resultados de los efectos del ejercicio aerébico sobre la marcha con el 6MWT.

Gl GC P Valor
Estudios X .
BASAL POST INTERVENCION BASAL POST INTERVENCION
6 meses 12 meses 6 meses 12 meses 6 meses 12 meses
F. Yu and D. Salisbury 369.6 + 106.6 Diferencias entre BASAL y 396.7 + 83.7 Diferencias entre BASAL y P> 0.05 %]
et al. 2021 POST INTERVENCION POST INTERVENCION
-53.7 £ 273.0 %) -151.6 £ 244.6 %)
S. Lamb et al. 2018 332.1+112.7 Valores POST 1] (] 1] P < 0.001 (]
INTERVENCION
361.8 +115.3 1]
J.K. Morris et al. 2017 425.2 £52.12 Diferencias entre BASAL y 433,06 £ 82.94 Diferencias entre BASAL y P =0.003 NE
POST INTERVENCION POST INTERVENCION
16.46 + 59.44 NE -30.54 £ 63.09 NE
Fuente: Elaboracion propia.

Abreviaturas: Gl: Grupo de intervencion. GC: Grupo control. NE: No especificado. @: No evaluado.
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La tabla 5 muestra en detalle la evaluacion de la calidad metodoldgica mediante la escala PEDro.

Tabla 5: Tabla de evaluacion de la calidad metodoldgica segun escala PEDro.

AUTORES Y ANQS ITEMS DE LA ESCALA )
DE PUBLICACION PUNTUACION TOTAL
1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11
PubMed
L. Lam et al. 2022 Si Si No Si No No No No Si No Si 4/10
F. Yu and D. M. Vock et No Si Si Si No No No No Si Si Si 6/10
al. 2021
F. Yu and U.G. Bronas Si Si Si Si Si No Si No Si No No 6/10
etal. 2014
F. Yu and D. Salisbury Si Si Si Si Si Si Si No Si Si No 8/10
et al. 2021
S.E. Lamb et al. 2018 Si Si Si Si No No Si Si Si Si Si 8/10
J.K. Morris et al. 2017 Si Si Si Si No No Si Si No Si Si 7/10
PEDro
F. Yu and M. Si Si Si Si No No Si Si Si Si Si 8/10
Mathiason et al. 2021

Estimaciones puntuales y medidas de variables

1. Criterios de eleccion; 2. Asignacion aleatoria; 3. Asignacion oculta; 4. Similitud entre los grupos al inicio; 5. Pacientes cegados; 6. Terapeutas
cegados; 7. Evaluadores cegados; 8. Seguimiento adecuado; 9. Analisis por intencion de tratar; 10. Comparacion estadistica entre grupos; 11.

Fuente: Elaboracién propia. Nota: Color rojo: articulo que fue excluido por falta de calidad metodolégica. Color verde: articulos con nota igual o superior a 5. Color azul: Criterio adicional que no

se incluye en la puntuacion total de la escala.
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Por lo que respecta a la calidad metodoldgica, si consideramos sélo los 6 articulos con una
calidad metodolégica superior a 5/10, los 4 primeros criterios, respectivamente criterios de eleccion,
asignacion aleatoria, asignacion oculta y similitud entre los grupos al inicio son cumplidos por todos
los articulos excepto el articulo de (F. Yuy D. M. Vock et al. 2021) que no cumple el primer criterio. El
item 5, pacientes cegados, soélo lo cumplen (F. Yu y U.G. Bronas et al. 2014) y (F. Yu y D. Salisbury et
al. 2021), mientras que el item 6, terapeutas cegados, soélo lo cumple (F. Yu y D. Salisbury et al.
2021). Evaluadores cegados, que representa el item 7, es completado por todos los articulos excepto
(F. Yuy D. M. Vock et al. 2021). Lo mismo ocurre con el item 9, andlisis por intencién de tratar, que
es completado por todos los articulos excepto (J.K. Morris et al. 2017). Sin embargo, el item 8,
seguimiento adecuado, solo lo cumplieron el 50% de nuestros articulos, es decir, (S.E. Lamb et al.
2018), (J.K. Morris et al. 2017) y (F. Yu y M. Mathiason et al. 2021). Por ultimo, el criterio 10,
comparacion estadistica entre grupos, es validado por todos los articulos excepto (F. Yu y U.G.
Bronas et al. 2014) y el item 11, estimaciones puntuales y medidas de variables, no fue satisfecho
por (F. Yuy U.G. Bronas et al. 2014) y (F. Yu y D. Salisbury et al. 2021).
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6. Discusion

Los resultados de esta revision sistematica indican en primer lugar que el ejercicio aerdbico
tiene un impacto positivo, aunque no significativo sobre las funciones cognitivas segin ADAS-Cog en
pacientes con EA. Por otra parte, en cuanto a la marcha, 2 de los 3 articulos estudiados muestran

resultados positivos significativos para la variable 6MWT.

Primeramente, 3 de los 4 articulos que estudian la influencia del ejercicio aerdbico sobre las
funciones cognitivas en personas con EA segun ADAS-cog muestran signos positivos sobre las
funciones cognitivas de los pacientes. En el estudio de F. Yu y M. Mathiason et al. 2021, que fue
significativo (p < 0,05), el aumento de la cogniciéon global medida por ADAS-Cog a los 6 meses fue
menor en el grupo de intervencién (1,0 £ 4,6) que su evolucién natural (grupo control 3,2 + 6,3), lo
que demuestra que el ejercicio aerdbico reduce el deterioro cognitivo en estos pacientes. Sin
embargo, en el estudio de F. Yuy D. M. Vock et al. 2021, los autores sugieren que el ejercicio
aerdbico tiende a reducir el deterioro de la funcién cognitiva en pacientes con EA. Los resultados no
fueron significativos (p > 0,05) pero hubo un aumento de (1,0 + 4,6) después de 6 meses para el
grupo de intervencidon en comparacién con (0,1 + 4,1) el grupo de control. La misma observacion se
hizo después de 12 meses con una diferencia menor entre los 2 grupos; (2,4 £ 5,2) de aumento para
el grupo de intervencion y (2,2 + 5,7) para el grupo de control. Del mismo modo, en el estudio de F.
Yu y D. Salisbury et al. 2021, los autores muestran que el ejercicio aerdbico tiene beneficios sobre las
funciones cognitivas, pero que los efectos tras el ejercicio aerdbico varian entre los participantes. El
cuarto estudio de S. Lamb et al. 2018 explica que el ejercicio aerdbico no ralentiza el deterioro
cognitivo en pacientes con EA, sino que en realidad existe la posibilidad de que la intervencion
empeore la cognicion, con una puntuacion ADAS-Cog de (21,4 + 9,6) para el grupo de intervencién
que pasa a (25,2 + 12,3) al final de los 12 meses. En comparacién, el aumento fue menor para el
grupo de control, pasando de (21,8 + 7,7) a (23,8 + 10,4) después de 12 meses. Por ultimo, F. Yuy
U.G. Bronas et al. 2014 explican claramente el protocolo a utilizar para estudiar el efecto del ejercicio
aerodbico sobre los cambios en la funcién cognitiva en pacientes con EA utilizando ADAS-Cog sin
mostrarnos los datos de los resultados. Lamentablemente, los resultados no se han podido encontrar

en las bases de datos de las que disponemos.

Los resultados no significativos de estos 3 ultimos estudios (F. Yuy D. M. Vock et al. 2021,
F. Yu y D. Salisbury et al. 2021, S. Lamb et al. 2018) pueden explicarse por el hecho de que el
ciclismo puede no ser el ejercicio aerobico que se debe recomendar a estos pacientes o que el
protocolo aun no es el ideal. No disponemos de datos comparativos, por o que no es posible explicar
con certeza los resultados. Es posible que haya que modificar o revisar la frecuencia o la duracion de
las sesiones. Sin embargo, el unico articulo con resultados significativos (F. Yu y M. Mathiason et al.
2021) muestra una ralentizacién del deterioro de la funcién cognitiva en el grupo de intervencién en
comparacioén con el grupo de control, lo que demuestra que el tratamiento con ejercicio aerdbico es

efectivo en enlentecer el deterioro relacionado con la enfermedad.
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En cuanto al analisis de la funcién motora, evaluada mediante la prueba de la marcha de 6
minutos, 2 de los 3 articulos muestran resultados positivos significativamente. El articulo de F. Yuy D.
Salisbury et al. 2021, es el Unico que presenta resultados no significativos después de 6 meses tanto
en el grupo de intervencion (-53.7 + 273.0) como en el grupo de control (—151.6 + 244.6). Sin
embargo, conviene senalar que el grupo de control que realizé los estiramientos obtuvo resultados 3
veces inferiores a los del grupo de intervencion, lo que indica que el ejercicio aerébico puede ser una
herramienta terapéutica util para ralentizar el deterioro progresivo de la marcha. Ademas, algunos

datos demograficos podrian explicar estos resultados no significativos, pero alentadores.

La edad media de los participantes en este estudio es superior a la edad media de los otros
estudios, en cuanto a la evaluacién de la funciéon de la marcha. Es un dato importante, dado que la
edad es un factor esencial cuando se trata de enfermedades degenerativas como la EA. Ademas, en
el estudio de F. Yu y D. Salisbury et al. 2021, la gran diferencia de resultados entre el grupo de
control y el grupo de intervencion puede atribuirse de nuevo a la edad media de los participantes,
pero esta vez dentro del mismo estudio. Porque la diferencia de edad media entre estos dos grupos
es practicamente 2 afios mayor para el grupo de control. Ademas, la linea de base de los resultados
puede explicar estos datos. Porque a la hora de registrar los datos, para la marcha, habia una
diferencia de 27.1 metros a favor del grupo de intervencion. Esta diferencia de rendimiento se podria
explicar por esta misma diferencia de edad dentro del propio estudio. Por ultimo, otros datos
demograficos considerados importantes, como el sexo, el nivel de estudios, el estatus social,
profesional y marital, fueron similares. Ademas, el articulo de, S. Lamb et al. 2018, reporta resultados
significativos para el grupo de intervencion, pasando de una media de 332,1 + 112,7 metros a 361,8 +
115,3 metros. Sin embargo, no es posible comparar con el grupo de control porque en este estudio la
prueba de 6 minutos es una medida secundaria y, por lo tanto, no se llevé a cabo un seguimiento

para el grupo de control.

En cambio, uno de los articulos que presenta resultados favorables respecto a la funcion de
la marcha, J.K. Morris et al. 2017, observa una mejora de los resultados para el grupo de intervencién
al final de los 6 meses (16,46 * 59,44) frente al grupo control (-30,54 + 63,0) que se encuentra en
regresion. En contraste con el resto de los articulos, en este estudio la edad no parecié afectar a la
mejora de la funcién motora de los pacientes. La edad media del grupo de intervencion fue superior,
74,4 afios, a la del grupo de control, 71,8 afios. Los datos demograficos disponibles, como el sexo, el
nivel de estudios, el nivel de cognicion o el peso de los participantes, eran homogéneos, lo que no
permite explicar este fendmeno. Sin embargo, podria explicarse por las propias limitaciones del
estudio, el tamano de la muestra. Los autores explican que el pequefio tamafio de la muestra limita la
deteccion de efectos de grupo significativos, y que a tan pequefa escala las diferencias fisiolégicas

entre pacientes no se verian atenuadas por el efecto masa.

En suma, los 3 articulos que tratan de la funcion motora revelan datos favorables en
respuesta al ejercicio aerdbico para los pacientes con EA. Aunque ciertos resultados no fueron

significativos, mostraron una ralentizacion del deterioro motor de los pacientes.
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7. Limitaciones y Fortalezas

Retrospectivamente, es posible observar ciertas limitaciones que surgieron durante esta

revision sistematica:

1 - La falta de estudios y articulos cientificos sobre este tema, en concreto, existen pocos articulos
que estudien de forma aislada la eficacia del ejercicio aerébico sobre las funciones cognitivas y/o
motoras, medidas respectivamente con el ADAS-cog y la prueba de 6 minutos de marcha, con los

enfermos de Alzheimer, sino mas bien el ejercicio en general (fuerza, equilibrio).

2 - Allo largo de la busqueda, una gran mayoria de los articulos encontrados no cumplian los criterios

de seleccién o no satisfacian la calidad metodolégica determinada.

3 - Dado el reducido numero de articulos incluidos en la revision sistematica, se requieren mas

estudios para llegar a conclusiones definitivas.

4 - La mayoria de los articulos proponen ejercicio aerobico de tipo ciclismo. Habria sido interesante

poder comparar otros tipos de ejercicio aerdbico, para determinar cual era el mas eficaz.
Por otra parte, de esta revision sistematica se desprenden una serie de fortalezas:

1 - Esta revision bibliografica se centra unicamente en un tipo de paciente (EA), y no en la demencia
en general, lo que permite deducir informacion precisa sobre la eficacia del ejercicio aerdbico en esta

misma patologia.

2 - La intervencion llevada a cabo en los articulos es muy similar en cuanto al tipo de ejercicio, la

frecuencia y la duracion. Esto posibilita la comparacién entre articulos.

3 - Los programas de ejercicio aerdbico parecen tener un impacto positivo en la funcién cognitiva y

motriz de los pacientes con EA.

4 - La mayoria de los articulos incluidos son propuestos por el mismo autor principal, lo que deduce

una cierta homogeneidad en los procesos de evaluacion y seguimiento de los pacientes.
8. Futuras lineas de investigaciones y recomendaciones

1 - Realizar mas estudios dedicados exclusivamente al efecto del ejercicio aerdbico en pacientes con

EA, para poder evaluar funciones como la cognicion y la motricidad.

2 - Realizar estudios que evaluen otros tipos de ejercicio aerobico, para compararlos y deducir cuales

son los mas eficaces.

3 - Realizar estudios con muestras de mayor tamanio.
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9. Conclusiones

A continuacién se enumeran las diferentes conclusiones de esta revision sistematica:

El ejercicio aerdbico parece ser beneficioso para las funciones cognitivas de los enfermos de
Alzheimer, pero los resultados de los estudios siguen siendo controvertidos. Se necesitan mas

investigaciones para comprender mejor estos efectos.

El ejercicio aerébico parece mejorar la marcha en los enfermos de Alzheimer. Aunque no
todos los resultados son concluyentes, apuntan en la misma direccion, mostrando mejoras 0 un
menor deterioro a favor del ejercicio aerobico. Seria pertinente realizar mas estudios para determinar

la eficacia 6ptima de este ejercicio.

Conclusion general:

El ejercicio aerobico es una herramienta terapéutica prometedora para tratar a los pacientes
con EA, ya que mejora tanto la cognicién como la marcha. Aunque los beneficios sobre la marcha

son mas evidentes que sobre las funciones cognitivas, se necesitan mas investigaciones con

muestras mas amplias.
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Anexo 1: Tabla sobre los resultados de la revision sistematica sin la aplicacion de filtros.

Base de datos Descriptores Resultados Total de articulos
PubMed "Alzheimer Disease" AND "Cognition” 199
AND "Exercise"
PubMed "Alzheimer Disease" AND "Physical 425
Therapy Modalities”
PubMed "Alzheimer Disease” AND "Walk Test" 2 680
AND "Exercise"
PubMed “Alzheimer” AND “6 minutes Walk 27
test”
PEDro “Alzheimer disease” AND “aerobic 27
exercise” AND “cognition”
Fuente: elaboracion propia.
Anexo 2: Tabla sobre los resultados de la revision sistematica con la aplicacién de filtros.
Base de Descriptores Criterios de seleccion Resultados Total de
datos articulos
PubMed "Alzheimer Disease" AND Fecha de publicacién : 24
"Cognition" AND "Exercise" 2014 hasta 2024
PubMed "Alzheimer Disease" AND . . ~ . 51
Idioma : Espafiol, Inglés o
Physical Therapy Francés
Modalities"
PubMed "Alzheimer Disease" AND 1 102
"Walk Test" AND "Exercise"
Ensayo clinico y ensayos
Pubmed “Alzheimer” AND “6 minutes | controlados aleatorizados 9
Walk test”
PEDro “Alzheimer disease” AND 17
“aerobic exercise” AND
“cognition”

Fuente: Elaboracion propia.
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Anexo 3: Diagrama de flujo para la estrategia de busqueda y evaluacion de la calidad metodolégica de los articulos estudiados.

Fuente: Elaboracion propia.
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Anexo 4: Version espafiola de la Escala de Evaluacion de la Calidad Metodolégica PEDro.

Escala PEDro-Espaiol

1. Los criterios de eleccién fueron especificados noU sid donde:
2. Los sujetos fueron asignados al azar a los grupos (en un estudio cruzado,

los sujetos fueron distribuidos aleatoriamente a medida que recibian los

tratamientos) nol sid donde:

3. Laasignacion fue oculta noU sid donde:

4. Los grupos fueron similares al inicio en relacién a los indicadores de

pronostico mas importantes noU sid donde:
5. Todos los sujetos fueron cegados noU sid donde:
6. Todos los terapeutas que administraron la terapia fueron cegados noUd sid donde:

7. Todos los evaluadores que midieron al menos un resultado clave fueron
cegados noU sid donde:

8. Las medidas de al menos uno de los resultados clave fueron obtenidas de
mas del 85% de los sujetos inicialmente asignados a los grupos noU sid donde:

9. Se presentaron resultados de todos los sujetos que recibieron tratamiento
o fueron asignados al grupo control, o cuando esto no pudo ser, los datos
para al menos un resultado clave fueron analizados por “intencién de tratar” no d sid  donde:

10. Los resultados de comparaciones estadisticas entre grupos fueron informados
para al menos un resultado clave nod sid donde:

11. El estudio proporciona medidas puntuales y de variabilidad para al menos
un resultado clave nod sid donde:

La escala PEDro esta basada en la lista Delphi desarrollada por Verhagen y colaboradores en el Departamento de
Epidemiologia, Universidad de Maastricht (Verhagen AP et al (1998). The Delphi list: a criteria list for quality
assessment of randomised clinical trials for conducting systematic reviews developed by Delphi consensus. Journal
of Clinical Epidemiology, 51(12):1235-41). En su mayor parte, la lista estd basada en el consenso de expertos y no en
datos empiricos. Dos items que no formaban parte de la lista Delphi han sido incluidos en la escala PEDro (items 8 y
10). Conforme se obtengan mds datos empiricos, serd posible “ponderar” los items de la escala, de modo que la
puntuacién en la escala PEDro refleje la importancia de cada item individual en la escala.

El propésito de la escala PEDro es ayudar a los usuarios de la bases de datos PEDro a identificar con rapidez cuales
de los ensayos clinicos aleatorios (ej. RCTs o CCTs) pueden tener suficiente validez interna (criterios 2-9) y
suficiente informacién estadistica para hacer que sus resultados sean interpretables (criterios 10-11). Un criterio
adicional (criterio 1) que se relaciona con la validez externa (“generalizabilidad” o “aplicabilidad” del ensayo) ha
sido retenido de forma que la lista Delphi esté completa, pero este criterio no se utilizard para el cdlculo de la
puntuacién de la escala PEDro reportada en el sitio web de PEDro.

La escala PEDro no deberia utilizarse como una medida de la “validez” de las conclusiones de un estudio. En
especial, avisamos a los usuarios de la escala PEDro que los estudios que muestran efectos de tratamiento
significativos y que puntden alto en la escala PEDro, no necesariamente proporcionan evidencia de que el tratamiento
es clinicamente util. Otras consideraciones adicionales deben hacerse para decidir si el efecto del tratamiento fue lo
suficientemente elevado como para ser considerado clinicamente relevante, si sus efectos positivos superan a los
negativos y si el tratamiento es costo-efectivo. La escala no deberia utilizarse para comparar la “calidad” de ensayos
realizados en las diferentes areas de la terapia, basicamente porque no es posible cumplir con todos los items de la
escala en algunas dreas de la practica de la fisioterapia.

Ultima modificacién el 21 de junio de 1999. Traduccién al espafiol el 30 de diciembre de 2012



Notas sobre la administracion de la escala PEDro:

Todos los criterios

Criterio 1

Criterio 2

Criterio 3

Criterio 4

Criterio 4, 7-11

Criterio 5-7

Criterio 8

Criterio 9

Criterio 10

Criterio 11

Los puntos solo se otorgan cuando el criterio se cumple claramente. Si después de una lectura
exhaustiva del estudio no se cumple algun criterio, no se deberia otorgar la puntuacion para ese criterio.

Este criterio se cumple si el articulo describe la fuente de obtencién de los sujetos y un listado de los
criterios que tienen que cumplir para que puedan ser incluidos en el estudio.

Se considera que un estudio ha usado una designacién al azar si el articulo aporta que la asignacién fue
aleatoria. El método preciso de aleatorizacion no precisa ser especificado. Procedimientos tales como
lanzar monedas y tirar los dados deberian ser considerados aleatorios. Procedimientos de asignacién
cuasi-aleatorios, tales como la asignacion por el nimero de registro del hospital o la fecha de nacimiento,
o la alternancia, no cumplen este criterio.

La asignacion oculta (enmascaramiento) significa que la persona que determina si un sujeto es susceptible
de ser incluido en un estudio, desconocia a que grupo iba a ser asignado cuando se tomo esta decision. Se
puntia este criterio incluso si no se aporta que la asignacién fue oculta, cuando el articulo aporta que la
asignaciéon fue por sobres opacos sellados o que la distribucion fue realizada por el encargado de
organizar la distribucién, quien estaba fuera o aislado del resto del equipo de investigadores.

Como minimo, en estudios de intervenciones terapéuticas, el articulo debe describir al menos una medida
de la severidad de la condicién tratada y al menos una medida (diferente) del resultado clave al inicio. El
evaluador debe asegurarse de que los resultados de los grupos no difieran en la linea base, en una cantidad
clinicamente significativa. El criterio se cumple incluso si solo se presentan los datos iniciales de los
sujetos que finalizaron el estudio.

Los Resultados clave son aquellos que proporcionan la medida primaria de la eficacia (o ausencia de
eficacia) de la terapia. En la mayoria de los estudios, se usa mas de una variable como una medida de
resultado.

Cegado significa que la persona en cuestion (sujeto, terapeuta o evaluador) no conocia a que grupo habia
sido asignado el sujeto. Ademads, los sujetos o terapeutas solo se consideran “cegados” si se puede
considerar que no han distinguido entre los tratamientos aplicados a diferentes grupos. En los estudios en
los que los resultados clave sean auto administrados (ej. escala visual analdgica, diario del dolor), el
evaluador es considerado cegado si el sujeto fue cegado.

Este criterio solo se cumple si el articulo aporta explicitamente fanto el nimero de sujetos inicialmente
asignados a los grupos como el nimero de sujetos de los que se obtuvieron las medidas de resultado clave.
En los estudios en los que los resultados se han medido en diferentes momentos en el tiempo, un resultado
clave debe haber sido medido en mds del 85% de los sujetos en alguno de estos momentos.

El andlisis por intencion de tratar significa que, donde los sujetos no recibieron tratamiento (o la
condicién de control) segin fueron asignados, y donde las medidas de los resultados estuvieron
disponibles, el andlisis se realiz6 como si los sujetos recibieran el tratamiento (o la condicién de control)
al que fueron asignados. Este criterio se cumple, incluso si no hay mencién de andlisis por intenciéon de
tratar, si el informe establece explicitamente que todos los sujetos recibieron el tratamiento o la condicién
de control segtin fueron asignados.

Una comparacién estadistica entre grupos implica la comparacién estadistica de un grupo con otro.
Dependiendo del disefio del estudio, puede implicar la comparacién de dos o mads tratamientos, o la
comparaciéon de un tratamiento con una condicién de control. El andlisis puede ser una comparacién
simple de los resultados medidos después del tratamiento administrado, o una comparacién del cambio
experimentado por un grupo con el cambio del otro grupo (cuando se ha utilizado un anélisis factorial de
la varianza para analizar los datos, estos ultimos son a menudo aportados como una interaccién grupo x
tiempo). La comparacién puede realizarse mediante un contraste de hipétesis (que proporciona un valor
"p", que describe la probabilidad con la que los grupos difieran sélo por el azar) o como una estimacién
de un tamafio del efecto (por ejemplo, la diferencia en la media o mediana, o una diferencia en las
proporciones, o en el nimero necesario para tratar, o un riesgo relativo o hazard ratio) y su intervalo de
confianza.

Una estimacion puntual es una medida del tamafio del efecto del tratamiento. El efecto del tratamiento
debe ser descrito como la diferencia en los resultados de los grupos, o como el resultado en (cada uno) de
todos los grupos. Las medidas de la variabilidad incluyen desviaciones estdndar, errores estdndar,
intervalos de confianza, rango intercuartilicos (u otros rangos de cuantiles), y rangos. Las estimaciones
puntuales y/o las medidas de variabilidad deben ser proporcionadas graficamente (por ejemplo, se pueden
presentar desviaciones estdndar como barras de error en una figura) siempre que sea necesario para
aclarar lo que se estd mostrando (por ejemplo, mientras quede claro si las barras de error representan las
desviaciones estdndar o el error estdndar). Cuando los resultados son categéricos, este criterio se cumple
si se presenta el niimero de sujetos en cada categoria para cada grupo.



Anexo 5: Version espafiola del test Alzheimer Disease Assessment Scale - Cognitive Subscale (ADAS-Cog)

Test ADAS-COG

Escala para la evaluacion de la enfermedad de Alzheimer

NOMDBIE: .o e Edad: ............... Afos escolaridad: ..............
FECNA: et Ndm. Historia: ......cccccoeeveennnn. Evaluador: .....ccooovvevveeiaannn.

Normas generales

Se inicia el test con una entrevista de unos 5-10 minutos de duracién con el objetivo de evaluar diver-
sos aspectos del lenguaje tanto receptivo como expresivo. A continuacion se procede a administrar la
prueba de recuerdo de palabras. Las conductas no cognitivas se evalGan a partir de la informacion del
paciente o de un informador fiable (si el paciente tiene un cierto déficit de memoria) o de lo que se
observa durante la prueba. La gradacién de la escala de puntuacién de 0-5 refleja el grado de grave-
dad de la disfuncién. Una puntuacién de 0 significa que no hay afectacion en aquella tarea o bien que
no esta presente cierta conducta. Una puntuacion de 5 se reserva para el grado mds grave de afecta-
cién o una falta frecuencia de ocurrencia de una conducta determinada. Una puntuacién de 1 signifi-
ca una muy leve presencia de una conducta o corresponde a una ejecucion particular en una tarea.
Puntuaciones de 2, 3 y 4 corresponden a los grados de leve, moderado y moderadamente grave.

Conducta cognitiva

1. Recuerdo de palabras

Se presentan 10 palabras escritas en tarjetas independientes, cada 2 segundos, que el paciente tiene que
leer en voz alta. Inmediatamente el paciente tiene que decir las que recuerda. Se repiten 3 intentos en
total de lectura y de recuento. Las puntuaciones equivalen al nimero medio de palabras no recordadas
en los 3 intentos, sumadas y divididas por los 3 intentos (responder por exceso).

Primer intento Segundo intento Tercer intento
Palo Playa Billete
Carta Carta Palo
Mantequilla Brazo Cabina
Reina Cabina Brazo
Brazo Palo Carta
Playa Billete Playa
Hierba Motor Reina
Cabina Hierba Mantequilla
Billete Mantequilla Hierba
Motor Reina Motor
Palabras
Puntuacion: no = Primer intento + Segundo + Tercero /3 PUNTUACIONTOTAL
recordadas
2. Ordenes

Se evalua la capacidad del paciente para realizar 6rdenes de uno a cinco pasos. Cada elemento subra-
yado representa un paso simple. Cada orden se puede repetir, en toda su extensién, una vez si es nece-
sario. Cada orden se evalta globalmente. Las puntuaciones corresponden a la orden de nivel mas
complejo que el paciente haya hecho correctamente.

[J [J 1. Cierre el pufio.

(] [J 2. Senale al techo y luego al suelo.

[J [J 3. Ponga el ldpiz sobre la tarjeta y después vuélvalo a dejar donde estaba antes.
(] UJ 4. Ponga el reloj al otro lado del lapiz y dele la vuelta a la tarjeta.

(J [J 5. Dese dos golpes a cada hombro con dos dedos, manteniendo los ojos cerrados.



Puntuacién:

0= Cinco pasos correctos.

1= Cuatro pasos correctos.

Tres pasos correctos.

3= Dos pasos correctos.

4= Un paso correcto.

5= No puede hacer ni un paso correctamente.

PUNTUACION TOTAL

3. Denominacion de objetos y dedos

El paciente tiene que denominar los dedos de su mano dominante. Posteriormente tiene que denomi-

nar 12 objetos reales que el paciente no puede manipular presentados en orden aleatorio y que tienen
diferente valor de frecuencia (alto, medio y bajo).

Sl NO Sl NO

) [0 Pulgar LJ [ Arménica

() [ Indice (J [ Tijeras

J [ Corazén (] [ Silbato

() O Anular (J [ Peine

0 O Medique [ I Flor

(0 [ Cama (][O Billetero

(J [0 Embudo (] 0O Lapiz

(J [ Careta L] [J Estetoscopio/fonendoscopio
(J [ Sonajero [ [J

Puntuacién:

0= Todo correcto, un dedo incorrecto y/o un objeto incorrecto.
1= Dos-tres dedos y/o 2 objetos incorrectos.

Tres 0 mas dedos incorrectos y/o 6-7 objetos incorrectos. PUNTUACION TOTAL
4= Tres 0 mas dedos incorrectos y/u 8-9 objetos incorrectos.
5= Todo incorrecto.

4. Praxis constructiva

Se pide al paciente que haga la copia en una hoja de papel de 4 figuras geométricas que se le ensefa-
ran. Se dice al paciente: “;Ve esta figura? Pues haga una que se le parezca en esta hoja.” Se permiten
dos intentos.

NO
1. Circulo. Figura curva cerrada.

. Dos rectdngulos superpuestos. Las formas tienen que tener 4 lados y estar superpues-
tas de manera similar a la del modelo. Los cambios de tamafio no se evaldan.

3. Rombo (diamante). La figura tiene que tener 4 lados que tienen que estar orientados

de forma oblicua y el tamafio de cada lado tiene que ser parecido. Se miden cuatro
datos.

O oOoge
O OO
N

[J O 4. Cubo. La forma tiene que ser tridimensional con la cara frontal con la orientacién
correcta, las lineas interiores tienen que estar correctamente colocadas en los angu-

los. Si los lados opuestos de las caras no son paralelos en mas de 20°, se considera
que el dibujo es incorrecto.

Puntuacién:
0= Cuatro dibujos correctos.
oo PUNTUACION TOTAL
1= Un dibujo incorrecto.
2= Dos dibujos incorrectos.
3= Tres dibujos incorrectos.
4= Closing in (dibuja sobre o alrededor del modelo o utiliza partes del modelo); 4 dibujos incorrectos.

5= Hace garabatos, palabras en lugar de figuras o partes de figuras. No hace ningun dibujo.



5. Praxis ideatoria

Se le da al paciente una hoja de papel y un sobre. Se pide al paciente que utilice el sobre y el papel
como si se enviara una carta a si mismo. Tiene que poner el papel doblado dentro del sobre, cerrarlo,
escribir su direccién (nombre, calle, ciudad/poblacién y provincia) y poner el sello. Si el paciente olvi-
da alguna parte se le repiten las instrucciones.

SI NO
(J [J 1. Doblar el papel.
L] [J 2. Poner el papel dentro del sobre.
(J [ 3.Cerrar el sobre.
(J [ 4. Escribir la direccion en el sobre.
(J O 5. Poner el sello en el sobre.
Puntuacién:
0= Realiza correctamente todas las instrucciones.

1= Dificultad y fallo en un componente.

2= Dificultad y/o fallos en dos componentes. PUNTUACION TOTAL
3= Dificultad y/o fallos en tres componentes.
4= Dificultad y/o fallos en cuatro componentes.

5= Dificultad y/o fallos en los cinco componentes.

6. Orientacion

Preguntar al paciente sobre los aspectos siguientes y dar un punto por cada respuesta incorrecta (maxi-
mo 8). Se admite la equivocacién en un dia para la fecha, una hora para la hora, nombre parcial para

el lugar, error en una semana para la estacién del afo siguiente y de dos-tres semanas para la estacion
del afo pasada.

SI NO SI NO

(J 0O 1. Nombre completo. [J [J 5. Diade lasemana.

L) [ 2. Mes del afio. () [ 6. Estacién del afo.

(J [ 3. Diadel mes (fecha). [J [J 7. Lugar donde estamos. PUNTUACION TOTAL
U O 4. Afo. LJ UJ 8. Hora del dia aproximada.

Puntuacién: un punto por cada respuesta incorrecta

7. Reconocimiento de palabras

El paciente tiene que leer en voz alta 12 palabras que se le presentan por escrito una detras de otra.
Después se mezclan con 12 palabras nuevas (distractoras). Se presentan las 24 palabras al paciente
que tienen que responder Sl o NO ha visto antes la palabra. Se aceptan como buenas respuestas las
autocorrecciones espontaneas.

Es importante que la respuesta del paciente sea SI o NO. Contar el nimero de respuestas incorrectas
(palabras en negrita) en los tres intentos y hacer el promedio.

PRIMER INTENTO

SI NO OMISION SI NO OMISION
() [J [ Silencio U 0 J Eco

(1] [J [ Codo 0J O [ Sobrino
) OJ [J Hija 0 O [ Obligacién
(] [J [ Polvo () OO0 O villa

O O O Canal 0 O O Esquina
(J O U Frente (J OJ [J Oliva
) OO O Tigre J O [J Mdsica
(J OO O Crepusculo U OO [J valor
() [J [J Dragén () O O Medida
(J J [0 Habitacion (J J [J Cinta
UJ O O Hermana UJ O [J Objeto
J OO [ Pobre J OJ [J Cuello



SEGUNDO INTENTO
SI NO OMISION

Oo0ooooooooggd

Oooooooooodg

(J Burbuja
(J Esquina
UJ Joya

[J Ducha
O villa

] Frente
J Silencio
[J Tigre

OJ Encuentro
(J Medida
J Motor
(J Cebolla

TERCER INTENTO
SI NO OMISION

oooOooooogooo
ooooooooooad

Puntuacién:

Palabras no recordadas= primer intento + Segundo intento + Tercer intento/3

(] Mono
[J Silencio
U Isla

(J Estacion
(J Crepusculo
J Aguja
J Eco

(J Ganado
(J Esquina
[J Reino
U] Tigre

[ Objeto

Sl NO
00
0 0
00
00
OO
00
0O O
00
OO
00
0 O
0O O
SI NO
00
0O O
O 0
0O O
0O
00
00
00
0 O
00
00
0 O

OMISION

(J Pobre

[J Aviso

J Eco

J valor

[J Hija

[J Objeto
(J Organo
J Licor

[J Fregadero
(J Chaqueta
[J Crepusculo
[J Alcalde

OMISION

(] Pobre
J Fuente
O Villa

J Gente
(J Cazador
UJ Frente
J Jarrén
[J Medida
(] Hija

(J Valor
(J Ostra
OJ Lirio

8. Recuerdo de las instrucciones de la prueba de memoria

PUNTUACION TOTAL

Se evalia la capacidad del paciente para recordar las consignas de la prueba de reconocimiento. En
cada intento de reconocimiento se le pregunta al paciente sobre las dos primeras palabras, “;Ha visto
antes esta palabra o es una palabra nueva?” A partir de la tercera palabra, se le pregunta al paciente,
“3Y ésta?” Si el paciente contesta adecuadamente “SI” 0 “NQ”, se considera que el recuerdo de las ins-
trucciones es preciso. Si el paciente falla al responder, significa que ha olvidado las instrucciones.
Entonces se tienen que repetir las instrucciones. El procedimiento utilizado para la tercera palabra se
repite para las palabras 4-24. Se puntia cada vez que el paciente no recuerda la instruccion.

SI NO OMISION

OoOoOoooogo
Ooooogogd

(J Silencio

[J Codo

O Hija

] Polvo

J Canal

O Frente

(J Tigre

(] Crepusculo
(J Dragén

SI NO

Ooo0o0ooogd
ODooOoooogo

OMISION

O Eco

J Sobrino
[J Obligacion
O Villa

[J Esquina
J Oliva

J Musica

(J Valor

(] Medida



0 O O Habitacion O O O Cinta
0 O 0O Hermana (J OO O Objeto
0O O O Pobre O O [ Cuello
Puntuacién:
0= Correcto.

1= Muy leve, se olvida una vez.

2= Leve, se le tiene que recordar dos veces.

3= Moderado, se le tiene que recordar 3 6 4 veces.

4= Moderadamente grave, se le tiene que recordar 5 6 6 veces.
5= Grave, se le tiene que recordar 7 o mas veces.

PUNTUACION TOTAL

9. Capacidad en el lenguaje hablado

Se evalda globalmente la calidad del habla, claridad expresiva, es decir la dificultad en hacerse com-
prender. No se evalda la cantidad.

Puntuacion:

0= Correcto.

1= Muy leve, una ocasion de falta de comprensién. PUNTUACION TOTAL
2= Leve.

3= Moderada, dificultad en un 25-50 por 100 de las ocasiones.

4= Moderadamente grave, el paciente tiene dificultad un 50 por 100 del tiempo.
5= Grave, expresiones de 1 6 2 palabras, fluente pero vacio, mutismo.

10. Comprension del lenguaje hablado

Este item evalda la capacidad del paciente para comprender el lenguaje. No se incluyen las respuestas
a 6rdenes.

Puntuacién:

0= Correcto.

1= Muy leve, una ocasién de falta de comprension. PUNTUACION TOTAL
2= Leve.

3= Moderado.

4=. Moderadamente grave, requiere varias repeticiones y reexplicaciones.

5= Grave, el paciente raramente responde adecuadamente a las preguntas sin ser debido a la pobreza
del discurso.

11. Dificultad en encontrar las palabras adecuadas

El paciente tiene dificultad en encontrar las palabras adecuadas durante el discurso teniendo en cuen-

ta que este problema lo puede compensar con la utilizacién de circuloquios, frases explicativas o sin6-

nimos. No incluir la prueba de denominacién de dedos u objetos en esta puntuacién.

Puntuacion:

0= Ninguna dificultad.

1= Muy leve, dificultad en una o dos ocasiones sin significacién clinica. PUNTUACION TOTAL

2= Leve, circunloquios evidentes o sustitucion por sinénimos.

3= Moderado, de vez en cuando ocasional falta de palabras sin compensacién.

4= Moderadamente grave, frecuentes faltas de palabras sin compensacioén.

5= Grave, pérdida casi total de palabras de contenido, discurso vacio, producciones de una o dos
palabras.

PUNTUACION TOTAL ADAS COGNITIVO=




