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Resumen

El incremento de los casos de demencia cortical esta generando altos costos para
el sistema de salud, asi como una mayor dependencia respecto a los cuidadores. Este
fendbmeno es concomitante con el envejecimiento poblacional. Surge, entonces, la
necesidad perentoria de identificar los factores de riesgo y proteccion. Comprenderlos
facilitara una mejor planificacion de posibles intervenciones neuropsicoldgicas que
preserven la calidad de vida y la autonomia del adulto mayor. El presente estudio tuvo
como obijetivo identificar los factores de riesgo y proteccion asociados a demencias
corticales en adultos mayores. Metodolégicamente, se trata de un estudio secundario, de
nivel descriptivo. Se realizd una revision de alcance de 13 articulos seleccionados
siguiendo las directrices de la declaracion PRISMA ScR. Los estudios revisados sugieren
que los factores de riesgo modificables tienen una relacidén estrecha con la aparicion o
progresion de las demencias corticales, principalmente la enfermedad de Alzheimery la
demencia vascular cortical. Estos factores se agrupan en tres categorias principales:
cardiometabdlicos, psicosociales y de estilo de vida. A su vez, los factores de proteccion
se agruparon en tres categorias principales: educativos y cognitivos, psicosociales y
clinicos o de manejo de comorbilidades. Los hallazgos ratifican que las demencias de tipo
Alzheimer, frontotemporal y vascular se originan en un entramado de causas
multifactoriales, donde confluyen variables biologicas, cardiovasculares, ambientales y
sociocognitivas.

Palabras clave: adulto mayor, demencias corticales, factores

neuroprotectores.



Abstract

The increase in cases of cortical dementia is placing a heavy burden on the
healthcare system, ,as is the dependence on caregivers. This phenomenon is concomitant
with the aging of the population. There is therefore an urgent need to identify risk and
protective factors. Understanding them will facilitate better planning of possible
neuropsychological interventions that preserve the autonomy and quality of life of older
adults. The study aimed to establish the risk and protective factors associated with cortical
dementias in older adults. Methodologically, this is a basic, descriptive research study and
is considered a review of 13 articles. The work complies with the PRISMA SCR guidelines.
It was found that modifiable risk factors are closely related to the onset or progression of
cortical dementias, mainly Alzheimer's disease and cortical vascular dementia. These
factors are grouped into three main categories: cardiometabolic, psychosocial, and
lifestyle. In turn, protective factors were grouped into three main categories: educational
and cognitive, psychosocial, and clinical or comorbidity management. It was concluded
that the findings confirm that Alzheimer's, frontotemporal, and vascular dementias
originate from a network of multifactorial causes, where biological, cardiovascular,
environmental, and sociocognitive variables converge.

Keywords: older adults, cortical dementias, neuroprotective factors.



1. Introduccion

La demencia se ubica como uno de los factores principales vinculados tanto a
tasas de mortalidad como con la discapacidad a nivel mundial, con una prevalencia actual
que afecta aproximadamente a 55 millones de personas. Segun las proyecciones
epidemiologicas, se estima que esta cifra ascendera a 78 millones para el afio 2030 y
alcanzarg alrededor de 139 millones de casos hacia 2050 (Brain et al., 2022). La
enfermedad de Alzheimer (EA) representa aproximadamente entre el 60 % y el 70 % de
todos los casos reportados (World Health Organization, 2025). En ese mismo afno, los
fallecimientos por Alzheimer y otras formas de demencia en personas mayores de 60
anos alcanzaron cerca de 1,92 millones, mientras que los afos de vida ajustados por
discapacidad (DALYs) en mayores de 65 afnos aumentaron de 11,77 millones en 1990 a
32,55 millones en 2021 (Liu et al., 2025).

Entre las demencias predominantemente corticales, la EA mantiene una
proporciéon predominante (60-70 %) (World Health Organization, 2025). La demencia con
cuerpos de Lewy (DCL) a menudo considera de perfil cortical-subcortical, afecta
aproximadamente al 5% de los adultos mayores, aunque diversos estudios sugieren que
su prevalencia real es mayor debido a un subdiagnostico significativo (Alzheimer’'s
Association, 2024). Por su parte, la demencia frontotemporal (DFT) presenta una
prevalencia global agrupada de 9,17 por cada 100.000 habitantes y una incidencia de
2,28 por cada 100.000 personas-ano (Urso et al., 2025). Finalmente, aunque de curso
agudo, la enfermedad de Creutzfeldt-Jakob (CJD) se incluye en este grupo por su

afectacion de la materia gris, con una incidencia anual que se estima en 1-2 casos por



millén de personas (Centers for Disease Control and Prevention, 2024).

Estas cifras reflejan que, a pesar del claro predominio del Alzheimer, tanto la DCL
como la DFT podrian encontrarse infrarregistradas, lo que dificulta la estimacion real de
su carga epidemioldgica (The Guardian, 2024).

En América Latina y el Caribe, la prevalencia combinada de demencia se situa en
10,66 % (IC 95 %: 9,08-12,34), segun un metaanalisis reciente que incluyé 31 estudios
(Ribeiro et al., 2022). En poblaciones de 65 afios o mas, la prevalencia fue de 8,96 %, con
una mayor afectacion en mujeres (8,97 %) que en hombres (7,26 %). Asimismo, las zonas
rurales presentan tasas mas elevadas (8,68 %) que las urbanas (7,71 %) (Ribeiro et al.,
2022).

Analisis anteriores ya habian estimado una prevalencia aproximada del 11 % en
adultos mayores de 65 afios (Nitrini et al., 2009). La variabilidad en la prevalencia regional
(entre 6 % y 10 %) depende de factores como el pais, el nivel educativo y el contexto
urbano o rural, siendo el Alzheimer la causa principal (Infobae, 2024). Estudios
multicéntricos realizados en Brasil, Chile, Cuba, Peru y Venezuela reportaron una
prevalencia promedio de 7,1 % en mayores de 65 anos, de los cuales el 55-56 %
correspondia a casos de Alzheimer (Nitrini et al., 2009).

El rango de prevalencia de Alzheimer oscila entre 5,9 % y 23,4 %, dependiendo
del pais, la edad y las condiciones socioeducativas (Custodio et al.,, 2017). Las
proyecciones demograficas sugieren que, debido al envejecimiento poblacional, la
prevalencia de demencia en la regioén podria alcanzar el 19,3 % hacia 2050 (Nichols et
al., 2022). En términos de incidencia, estudios latinoamericanos informan tasas de 13,8
por 1.000 personas-afio para demencia en general y de 7,7 por 1.000 personas-afo para-

Alzheimer (Prince et al., 2007).



En el Perd, los estudios comunitarios también reflejan una carga considerable de
demencias corticales. En una investigacion realizada en Lima urbana con poblacion de
60 afos 0 mas, la prevalencia fue de 6,85 %, siendo el Alzheimer el diagndstico mas
comun (Custodio et al., 2008). El Instituto Nacional de Salud (INS) report6é prevalencias
estimadas de 7,6 % en zonas rurales y de 8,5 % en zonas urbanas en personas mayores
de 65 afios (Instituto Nacional de Salud, 2019).

Por su parte, los registros del Ministerio de Salud (MINSA) documentaron 7474
atenciones por demencia entre enero y mayo de 2024 (Ministerio de Salud, 2024a), y mas
de 6.000 atenciones a mayores de 60 afnos durante 2025 (Ministerio de Salud, 2025),
reflejando un aumento del 124 % en los casos de Alzheimer y otras demencias entre 2021
y 2024 (Ministerio de Salud, 2024b). En EsSalud, durante 2024 se registraron 10.904
pacientes con diagndstico de Alzheimer, confirmando su predominio entre las demencias
corticales (EsSalud, 2024). Finalmente, el INEI inform6 que en 2024 el Peru contaba con
mas de 4,7 millones de adultos mayores (=60 afos), equivalentes al 13,9 % de la
poblacién nacional, de los cuales el 52,4 % son mujeres y el 15,6 % octogenarios (Oré
Arroyo, 2025). Este panorama demografico incrementa la carga de enfermedades
neurodegenerativas.

El envejecimiento es un proceso natural, heterogéneo e irreversible, considerado
el principal factor de riesgo para la mayoria de las enfermedades crénicas (Ramirez &
Martella, 2019). La demencia, por su parte, es un sindrome adquirido y progresivo que
involucra el deterioro de multiples funciones cerebrales, acompanado de sintomas
cognitivos, emocionales y conductuales que generan discapacidad y dependencia
(Contreras et al., 2020).

Las demencias corticales, entre las cuales la enfermedad de Alzheimer



constituye el paradigma clinico mas representativo, se destacan como una de las crisis
sanitarias mas relevantes del siglo XXI. Se caracterizan por una degeneracion neuronal
progresiva en la corteza cerebral que afecta funciones cognitivas superiores (Donoso,
2003). La atrofia cortical puede observarse incluso antes de que se manifiesten los
sintomas clinicos, siendo un marcador precoz de neurodegeneracion (Abenza et al.,
2024).

No obstante, la demencia no debe considerarse como parte inevitable de la vejez,
dado que numerosos estudios han identificado factores de riesgo modificables. Se estima
que cerca del 40 % de los casos podrian prevenirse o retrasarse si se controlan factores
de riesgo a lo largo de la vida (Livingston et al., 2017). Ademas, la OMS proyecta que los
costos globales de la demencia, que alcanzaron 1,3 billones de ddélares en 2019, podrian
llegar a 2,8 billones en 2030, lo cual representa un enorme desafio econémico y social
(Shin, 2022).

Los factores de riesgo son rasgos que incrementan la probabilidad de desarrollar
una enfermedad, y se clasifican en no modificables (por ejemplo, edad, genética) y
modificables (por ejemplo, estilo de vida y salud cardiovascular) (Livingston et al., 2017).
En este sentido, la Comision Lancet identifico factores de riesgo a lo largo de la vida, entre
los que se incluyen la hipertension, la diabetes y la baja educaciéon. Su abordaje conjunto
podria prevenir o retrasar la aparicion de los casos de demencia (Livingston et al., 2017).

De acuerdo con evidencia longitudinal generada por el Framingham Heart Study,
la presencia de diabetes mellitus y un estilo de vida sedentario durante la mediana edad
constituyen factores de riesgo significativos para el desarrollo de demencia en la vida
adulta tardia. Paralelamente, la obesidad en la etapa de vejez se asocia de forma

independiente con un incremento en la probabilidad de padecer este trastorno (Hwang



et al., 2023).

Durante el periodo 2021-2023, la prevalencia de obesidad en adultos (=20 afios)
en los Estados Unidos fue del 40.3%, segun las estadisticas de los Centers for Disease
Control and Prevention (CDC). La mayor frecuencia de casos se concentro en el grupo
de mediana edad (40-59 afios) (Emmerich et al., 2024).

Asimismo, la evidencia cientifica consolida a la hipertensién arterial como un
determinante causal comun, implicado en los procesos fisiopatoldgicos que subyacen
tanto a la enfermedad de Alzheimer como a la demencia vascular (Lyon et al., 2024).

Con respecto a la calidad del suefio, Spira et al. (2014) sefalan que “la evidencia
emergente sugiere que los trastornos del suefo y la baja calidad de este pueden contribuir
al deterioro cognitivo y a la demencia, aunque los hallazgos necesitan ser sistematizados
y confirmados en estudios longitudinales” (p. 482). En relacion con los contaminantes
ambientales, Mohammadzadeh et al. (2024) reportan que “la exposicion cronica a
particulas finas (PM2.5) y a dioxido de nitrogeno (NO,) se asocia con deterioro cognitivo
y adelgazamiento cortical en regiones vulnerables al Alzheimer, lo que respalda la nocién
de que la contaminacion del aire es un factor emergente en la demencia” (p. 5). Asimismo,
el informe de COMEAP (2022) sugiere que la exposicidn a contaminantes atmosféricos
esta vinculada al deterioro mental y al desarrollo de demencia en la poblacion de edad
avanzada.

Los factores protectores son variables o comportamientos que disminuyen la
probabilidad de desarrollar una enfermedad. Estos elementos contribuyen a fortalecer la
reserva cognitiva que puede retrasar la aparicidén de los sintomas (Deckers et al., 2015).
La dieta mediterranea, por ejemplo, se ha relacionado con una reduccién del riesgo de

deterioro cognitivo (Fekete et al., 2025; Petersson & Philippou, 2016; Wang et al.,



2025). La estimulacion cognitiva y la participacion social regular también actuan como
factores protectores, reduciendo de forma significativa la probabilidad de demencia
(Bruinsma et al., 2024; Duffner et al., 2022; Joshi et al., 2024). Por su parte, el ejercicio
fisico se asocia con mejoras en la cognicion y la funcionalidad, tanto en adultos mayores
sanos como en personas con deterioro cognitivo (De la Rosa et al., 2020; Karssemeijer
et al., 2019). Incluso intervenciones ambientales, como los jardines terapéuticos, han
mostrado efectos beneficiosos sobre la independencia funcional (Bourdon & Belmin,
2021). En conjunto, estas estrategias se consideran mecanismos efectivos para retrasar
la progresion de las demencias corticales.

A pesar de los recientes avances, persisten vacios significativos en la evidencia.
La mayoria de los estudios se ha realizado en poblaciones de altos ingresos y
ascendencia europea, lo que limita la comprension de como los factores de riesgo y
proteccion se expresan en contextos socioecondmicos diversos (Livingston et al., 2017;
Lipnicki et al., 2025; Santamaria-Garcia et al., 2023). Ademas, la interaccion sinérgica
entre multiples factores y su influencia combinada sobre los desenlaces cognitivos aun
no se comprenden completamente (Anstey et al., 2015).

La presente investigacidn busca integrar y sistematizar la evidencia sobre los
factores de riesgo y proteccion asociados a las demencias corticales. Explorar estas
interacciones permitira identificar patrones combinados y comprender como los factores
protectores pueden moderar o compensar los efectos de los factores de riesgo,
contribuyendo asi al disefio de estrategias preventivas y personalizadas. Factores
emergentes como la calidad del suefio (Spira et al., 2014) y la exposicion a contaminantes
ambientales (Mohammadzadeh et al., 2024; COMEAP, 2022) también merecen una

atencion especial por su potencial relevancia en la etiologia de las demencias.



2. Metodologia

Esta revision de alcance se llevo a cabo siguiendo la guia PRISMA-ScR para su

elaboracién y reporte, con el proposito de mapear la evidencia existente sobre los factores

de riesgo y proteccion asociados a las demencias corticales en adultos mayores. Ademas,

con la finalidad de identificar la extension, naturaleza y caracteristicas de la literatura

disponible, asi como reconocer vacios de investigacion en el area, este estudio se basé

en el marco metodologico de Arksey y O’Malley (Tricco et al., 2018), adaptado por el

manual de metodologia del Instituto Joanna Briggs (Peters et al., 2020).

2.1 Criterios de elegibilidad

La tabla 1 describe los criterios especificos que determinaron qué estudios se

incluyeron y cuales se excluyeron en la revisién de alcance segun la estrategia PEC.

Tabla 1. Criterios de elegibilidad

Inclusién

Exclusién

Poblacion Investigaciones centradas en
adultos mayores de 65 afios con
diagnéstico confirmado de
Demencias corticales:

-Enfermedad de Alzheimer
-Demencia Frontotemporal
-Demencia de cuerpos de Lewy

-Enfermedad de Creutzfedt —
Jakob

-Demencia Vascular Cortical

Estudios centrados en
demencias subcorticales:

- Enfermedad de Parkinson
- Enfermedad de Huntington
- Paralisis supranuclear
progresiva (PSP)

Demencia Vascular
Subcortical
- Demencia por VIH

- Esclerosis Multiple

- Atrofia Multisistémica

Estudios sobre Deterioro
Cognitivo Leve




Exposicion Estudios que evaluen factores de  Se excluyeron estudios

riesgo modificables  centrados exclusivamente en
(hipertension, diabetes, factores geneéticos no
tabaquismo, obesidad, modificables (ej. APOE ¢€4) o
inactividad fisica, etc.) biomarcadores sin correlato
Factores de proteccion (actividad ~ Clinico.
fisica, dieta mediterranea,
estimulacion cognitiva,
educacion, redes sociales,
reserva cognitiva, etc.).
Factores emergentes (suefio,
contaminacion
ambiental, salud mental).

Contexto (C) Se consideraron estudios  Estudios que no especifiquen

publicados entre 2021 y 2025 en el contexto de la muestra.
cualquier pais y contexto (clinico,

comunitario o poblacional), en

inglés o espafiol, siempre que

estuvieran disponibles en

revistas con revisidn por pares.

Disefio delos Se incluyeron estudios Se excluyeron estudios
estudios observacionales (cohortes  puramente cualitativos o)
prospectivos y retrospectivos, narrativos y literatura gris no
casos y controles, transversales)  arbitrada.
y ensayos clinicos aleatorizados
0 cuasiexperimentales.

2.2 Estrategia de busqueda

Las busquedas bibliograficas se realizaron en PubMed, Scopus y Web of Science,
empleando estrategias especificas de busqueda con operadores booleanos, filtros
tematicos y temporales. La busqueda se realiz6é durante la ultima semana de septiembre
de 2025, abarcando el periodo de publicacion 2021-2025.

En PubMed, se utilizd la siguiente estrategia: ("Dementia"[Title/Abstract]) OR
("Alzheimer Disease"[Title/Abstract]) OR ("Frontotemporal Dementia"[Title/Abstract]) OR
("cortical dementia"[Title/Abstract]) AND ("Risk Factors"[Title/Abstract]) OR ("Protective

Factors"[Title/Abstract]) OR ("Hypertension"[Title/Abstract]) OR ("Diabetes



Mellitus"[Title/Abstract]) OR ("Cognitive Reserve"[Title/Abstract]) AND ("older
adults"[Title/Abstract]) OR ("aged 65 years and over"[Title/Abstract]). Se aplicaron los
filtros Classical Article, Clinical Study, Clinical Trial, Observational Study y Randomized
Controlled Trial, restringiendo el periodo a 2021-2025, lo que arrojo 370 registros.

En Scopus, la busqueda se estructuré de la siguiente manera: TITLE(dementia)
OR TITLE("cortical dementia") OR TITLE("alzheimer disease") OR TITLE("frontotemporal
dementia") AND TITLE-ABS("risk factor*") OR TITLE-ABS("protective factor*") OR TITLE-
ABS("physical activity") OR TITLE-ABS("lifestyle") OR TITLE-ABS("hypertension") OR
TITLE-ABS("diabetes") OR TITLE-ABS("cognitive reserve") AND TITLE-ABS("older
adults") OR TITLE-ABS("aged 65 years and over") AND PUBYEAR > 2020 AND
PUBYEAR < 2026. Se aplicaron los filtros: tipo de documento: articulo; areas tematicas:
Medicina, Neurociencias, Enfermeria y Psicologia; idioma: inglés y espafol; etapa de
publicacion: final, obteniéndose 482 registros.

En Web of Science, la estrategia utilizada fue: TS= (dementia OR "alzheimer
disease" OR "frontotemporal dementia") AND TS=(hypertension OR diabetes OR
"cardiovascular disease" OR "heart disease") AND TS=(elderly OR aged) AND PY=(2019-
2025). Se limitaron los resultados a los anos 2021-2025, aplicando filtros de &reas de
investigacion en Neurociencias, Neurologia, Geriatria, Gerontologia, Psicologia,
Psiquiatria, Endocrinologia, Metabolismo, Sistema Cardiovascular, Cardiologia, Nutricién,
Dietética y Salud Publica, con un total de 563 registros.

En conjunto, la busqueda sistematica identificO 1415 registros potencialmente

relevantes para la revision.



2.3 Proceso de seleccion de estudios y extraccion de datos

Los resultados de las busquedas fueron gestionados en el software Rayyan, al cual
se importaron todos los registros procedentes de las bases de datos. La plataforma
permitio la deteccion automatica de duplicados, lo que facilitd la depuracidn inicial y la
centralizacion de la informacion. Dos revisores, de manera independiente (R.R.R.B y
C.T.S.P.), realizaron el cribado preliminar de titulos y resumenes de todos los registros
identificados, aplicando los criterios de elegibilidad previamente establecidos. El proceso
de seleccion de estudios se llevd a cabo de forma sistematica y secuencial, siguiendo la
guia PRISMA-ScR, evaluando cada registro en funcién de los criterios de inclusién y
exclusion previamente definidos. Las discrepancias entre revisores fueron resueltas por
consenso tras un analisis conjunto.

Los estudios que superaron esta fase avanzaron a la etapa de evaluacion de
elegibilidad, en la cual se recuperaron y analizaron los textos completos en el gestor
bibliografico Mendeley. Para garantizar la uniformidad, se aplicé un formulario de
extraccién estandarizado, que permitié verificar el cumplimiento de los criterios de
inclusién y exclusion.

Finalmente, los articulos que cumplieron con todos los criterios fueron incluidos en
la revision de alcance. De cada uno de ellos se extrajeron datos mediante un formulario
estandarizado que recopil6 informacién relevante sobre: caracteristicas metodoldgicas,
poblacion de estudio, factores de riesgo y de proteccién y hallazgos principales. Todo el
proceso de extraccion fue verificado de forma independiente por los dos revisores
(R.R.R.By C.T.S.P.), lo que aseguro la consistencia, precision y transparencia de los
datos obtenidos, a fin de responder a la pregunta de investigacion:

¢ Qué factores de riesgo y de proteccion han sido identificados en la literatura cientifica



reciente (2021-2025) en relacion con las demencias corticales en adultos mayores (=65
afnos), y como varian segun el tipo de demencia y el contexto de estudio? El proceso
completo de seleccion y exclusidn de estudios se presenta en la Figura 1.

Figura 1. Diagrama PRISMA del proceso de seleccién de articulos

\ Identificacion de estudios via base de datos y otros registros ‘

5 Registros identificados de Registros eliminados por
é bases de datos (n = 1415) duplicidad (n = 70)
g
— :
) A Registros excluidos (n =1240)
E Registros cribados —| (no . por
5 (n=1345) tl'tulo/resumenb
|
Articulos texto evaluados
para elegibilidad (n =105) >

Articulos evaluados para elegibilidad
excluidos: Poblacion, edod (n=43)
Foctores genéticos no modificables|

| Etegibilidad

l (n=26)

No responde al objetivo del estudiol
(n=14)
Articulo restringido (n=9)

Estudios incluidos en la
revision de alcance (n=13)

Incluidos

2.4 Evaluacion de la calidad metodolégica
Aunque se efectud un examen analitico y reflexivo de cada uno de los articulos,
etapa fundamental dentro del proceso metodologico de las revisiones de alcance, no se
realiz6 una evaluacién formal del riesgo de sesgo ni de la rigurosidad metodolégica de los
estudios. La valoracion del contenido fue llevada a cabo de forma autbnoma por ambos
revisores, quienes posteriormente alcanzaron un consenso definitivo mediante un proceso

de deliberacion conjunta.



3. Resultados

3.1. Resultados principales

Después de la busqueda sistematica en PubMed (n = 370), Scopus (n = 482) y
Web of Science (n = 563), se identificaron 1415 registros. Tras suprimir 70 duplicados,
quedaron 1345 registros para el cribado. De estos, 1240 se excluyeron por no ser
relevantes o no cumplir con los criterios de inclusion (por centrarse en demencias
subcorticales, deterioro cognitivo leve o factores genéticos no modificables).
Posteriormente, 105 articulos fueron evaluados en texto completo, de los cuales se
excluyeron 92 por motivos especificos: poblacion o edad fuera del rango establecido (>65
anos) (n = 43), enfoque genético o biomarcadores sin correlato clinico (n = 26), no
responder a la pregunta de investigacion (n = 14), acceso restringido o incompleto (n =
9). Finalmente, 13 estudios cumplieron los criterios de elegibilidad. Los datos mas

relevantes de los articulos incluidos en la revisidon se sintetizan en la Tabla 2.



Tabla 2.

Caracteristicas de los estudios incluidos en la revision

N° Autory Paise Disefio de Instrumentos  Factoresde Factores de Resultados
Afo idioma investigacién riesgo proteccién
1 Wang Suecia Estudio Datos de Riesgo Proteccién Se identificaron factores de
et al., /inglés longitudinal / registros de Compartido (EA Compartida (EAY riesgo compartidos (SRFs) para
2021 1,586 pacientes y ACV ACV la EAy el Accidente
Adultos suecos. 1): Baja 1): Alto nivel de Cereprovascular Isquér_nico
mayorespara  Evaluacion educacion, estilo bienestar psicolégico,  (IS), incluyendo: bajo nivel de
EAy 1,998 de_blenes_tar de vida participacién activa en educaC|o_n, estilo de vida
para ACV psicosocial sedentario, actividades de ocio sedentario, enfermedades
Isquémico (PANAS). enfermedades (fisico y mental), red f[:at:dlac_as, dep:es:on,
(media edad cardiacas (ej., social rica. h? aquismo actual,
enfermedad ipertension, colesterol alto,
71.9) ; IMC y consumo excesivo de
coronaria,
fibrilacion alcohol.
auricular, Los factores protectores
insuficiencia psicosociales compartidos
cardiaca). (SPFs) incluyeron altos niveles
de bienestar psicoldgico,
actividad de ocio mental y fisica
intensiva, y una rica red social.
2 Goin Estado Analisis Cédigos General: Hipertension no En Indios Americanos/Nativos
s et Unidos transversal. de Diabetes, asociada con de Alaska (AlI/AN), la ECV (OR
al. /inglés Regresion diagnosti Enfermedad demencia al controlar 1.79) y ladiabetes (OR 1.17) se
2022 logistica co ICD-9- Cardiovascular por diabetes y ECV. asociaron con mayores
condicional / CM para (ECV). probabilidades de demencia por
4,074 adultos demencia Tipos de ECV: cualquier causa. La
mayores (65 , enfermedad cerebrovascular
afios o mas). hipertensi ~ Enfermedad tuvo la asociacion mas fuerte
ény Cerebrovascular (OR 2.21). La asociacion con la
ECV. (el mas fuerte, hipertension se volvid

OR=2.21).




Sexo:

Hombres (solo
ECV); Mujeres

insignificante al controlar ECV'y
diabetes.

(Diabetes y
ECV).
Pham C_analdé Estudio _ Base de Edad: Facto_res como HTA, La edad, la depresion, la
et al., /inglés Retrospectivo datos (?Iel Aumento de ngs'ldad y historia de tabaquismo, la
2022 de Canadian  riesgo en dislipidemia no se o
cohorte. Primary 65-79 afios asociaron osteoartritis y la
Modelo de Care (13% por significativamente con diabetes mellitus se
Rlesgos_ Sentlr]el ar~lo) y 80 gl riesgo de demencia asociaron con un
Proporcionales Surveillanc  anos (5% incidente. ]
de Cox/ e Network  por afo). mayor riesgo de
39,067 (CPCSSN)  65-79 afios: demencia incidente en el grupo
Pacientes (65 . Depresion, de 65 a 79
anos o taba_qwsmo afos. La hipertension, la
mas). previo, . . .
osteoartrits, obesu;lad ola dlSleIder.n’Ia
diabetes manejadas en la atencién
meliitus, alto primaria no se asociaron con un
nivel de mayor riesgo de demencia
privacion incidente.
social. 80
afos:
Depresion,
bajo peso.
Gottes Estados Estudio Evaluacién Los principales Obesidad: enla La hipertension en mediana
man et Unidos/ longitudinal/ neuropsico factores de mediana edad edad, la diabetes tardia y la
al., 2022 inglés Cohorte l6gica. Riesgos (asociada con un carga de amiloidea
(ARIC-PET. Resonancia Identificados menor riesgo de aumentan
Modelo de Magnética fueron: demencia incidente en independientemente el riesgo de
Riesgos (MRI) para Hipertension un modelo ajustado). demencia, sin
proporcionales  volumen en mediana sinergia entre ellos. La
de Cox/ cerebral y edad, diabetes en neurodegeneracion también
322 adultos lesionesdela  vida tardia, y contribuye de
mayores (edad  Sustancia carga de amiloide forma adicional.
media 75.8 blanca (WMH). elevada,
anos). TEP junto con
(Florbetapir) marcadores




para amiloide

de dafo vascular

(SUVR). cerebral y
APOE, y neurodegeneracio
riesgos n.

vasculares

(HTN,

diabetes,

tabaquismo,

IMC).

5 Kim et Estado Analisis Registros de Especifico en N/A En un andlisis contrafactual, los
al., s cotrafactual, salud Afroamericanos: efectos tardios de la
2022 Unidos utilizando electronico s Efectos tardios enfermedad cerebrovascular

/inglés Redes (EHRs) dela (ECV) predispusieron
Bayesianas/ de mas de enfermedad significativamente a los
15,080 600 cerebrovascular afroamericanos mayores a la
(afroamerican hospitales. EEECV),. ADRD (ATE = 0.2715), un
0s) + 15,226 specllﬁf:o en efecto que no se encontré en
(caucasicos) Caucasicos: los caucasicos. La depresion
adultos Depresion. prledispuso, .significativamen’;e
a los caucasicos mayores a la
o ADRD (ATE =0.1560).

6 Fitri Indone  Estudio Algoritmo Socioeconomicos:  Tratamiento de La demencia se asocié con baja
etal., sia/ transversal / 10/66 Menor educacion,  comorbilidades: educacién, ocupaciones no
2023 ingles 2,110 adultos (incluye CSH- menor nivel Diabetes controla da calificadas, diabetes no

mayores ocupacional. sugiere mitigacion del controlada, ACV, traumatismo
: D, CERAD, lud/Estilo de - : - o
(edad media EURO-D) al = riesgo). Estilo de craneal reciente, pérdida
71.7 afios). ' vida: Diabetes N0 v/iqa: Ex- fumador es auditiva y enfermedad
Factores controlada, ACV, (o mostraron mayor pulmonar obstructiva. Estos
socloecono TCE riesgo que los nunca factores modificables son clave
micos y de en los B fumadores, a para estrategias de prevencion.
salud glt'mps 5 ar(lj(_)_s, diferencia de los
diabetes, eterioro auditivo,
,(ACV, EPOC (COAD). fumadores actuales).
traumatismo
craneal,
pérdida
auditiva,
COAD, etc.).
Des Multinaci Estudio de Variantes EA (Efectos Educacion: Mayor logro  El analisis de Aleatorizacion




aiet onal/ Aleatorizacion  engticas aparente- educativo (protectoren  Mendeliana (MR) no encontré
al., inglés mendeliana de independie protectores): dos analisis de evidencia sélida de vinculos
202 dos muestras ;.o (SNPs) Riesgo genético sensibilidad queusaron ~ causales entre 10 factores de
3 (MR)/788,989  .omovariables de tabaquismo diagndstico clinico de riesgp 'r,nodificables dela
adultos instrument mas alto, EA). Com|3|oq Lancety I’a_EA, DLB o
mayores. ales. obesidad, presion F.T D. El rnesgo genetico de_
arterial. niveles mas altos de tabaquismo,
obesidad y presion arterial
parecio ser protector contra el
riesgo de EA, lo que se atribuy6
al sesgo de supervivencia
8 Luoet Multina Estudio de Variantes Genéticos/Li Educacion: Logro Un estudio de Aleatorizacién
al,, cional /  asociacion genéticas pidos: Colesterol educativo mas largo Mendeliana (MR) a gran escala
2023 inglés genética (SNVs - HDL alto (asocia con menores encontro que las
mediante Single (asociado con probabilidades de concentraciones genéticamente
aleatorizacién Nucleotide mayor EA). Presion Arterial: determinadas de colesterol
mendeliana Variants que probabilidad es Presion arterial HDL alto (OR 1.10) y la presion
(M) /39.106 sirvieron de EA). diascolica (PAD) arterial sistélica (PAS) alta (OR
adultos como Genéticos/Presi6  Alta (asocia da con 1.22, ajustada por DBP) se
mayores con variables n Arterial: menor riesgo de EAen ~ @SOcClaron con un mayor riesgo
diagnéstico instrumentale Presién arterial un andlisis) de EA. El logro educativo
clinico de s para cada sistélica (PAS) genéticamente determinado se
enfermedad factor de alta (asociada asocio ~ con menores
de Alzheimer riesgo con un mayor probabilidades de EA (OR
(EA). modificable e riesgo de EA). 0.83).
investigado. Genéticos/In
verso
(Contradictorio):
Fumar e IMC alto
(asociados con
menores
probabilidad es
de EAenun
andlisis).
9 Habibz Estado Estudio Datos de las Los factores de N/A En una cohorte de demencia
a deh Unidos transversal encuestas riesgo de hispanos no negros en
& /inglés /1354 NHAMCS y cardiovascular Estados Unidos, se observé
Albrec Participantes NAMCS (obesidad, una alta prevalencia de
ht, ’ enfermedad comorbilidades como la




2024 no Hispanos cerebrovascular, enfermedad arterial coronaria
(1175 insuficiencia (40.6%), la hipertension
blancosy 179 cardiaca, (52.5%), la obesidad (86.1%),
negros Con enfermedad la enfermedad cerebrovascular
Demencia arterial (23.0%) y la insuficiencia
(65 anos). coronaria) fueron cardiaca congestiva (23.6%) se

significativa asocian con una mayor carga
mente mas de multimorbilidad y un
prevalentes en incremento significativo en el
adultos mayores riesgo de presentar mas de
afroamericanos dos condiciones crénicas

con demencia en concomitantes en adultos
comparacién con mayores con demencia.

los blancos

10 Dhana Estados Estudio Modelos de Salud/Estilo de Actividad fisica, En la validacién de modelos de

etal. Unidos / longitudinal / Prediccion de  vida: Baja actividades prediccion de demencia en
’ o 2,130 adultos riesgo: CAIDE,  educacion, alto cognitivamente EE.UU., los participantes
2024 inglés mayores ANU-ADRI, IMC, hipertension estimulantes, afroamericanos mostraron tasas
BDSI,y DRS.  sistdlica, compromiso social. mas altas de diabetes y uso de

Diagnédsticode  colesterol total, antihipertensivos al inicio,

Demencia Sintomas mientras que los participantes

basado en depresivos, blancos tuvieron tasas mas altas

criterios DSM-  Tabaquismo, de lesidn cerebral traumatica

V. Diabetes, historia (LCT) con pérdida de conciencia

de ACV. y fibrilacion auricular.

11 Bynum Estados Estudio Algoritmo Poblacionales: N/A La variacion regional en la

etal Unidos / observacional/  validado Edad avanzada, intensidad diagnostica de ADRD
’ o 4.842.034 usando bajo nivel (EA y demencias relacionadas)
2024 inglés adultos codigos ICD- educativo, en adultos mayores de EE. UU.
mayores 10-CM o_besidad, Esta inflyenciada por el niygl de
. diabetes, educacion de la poblacién vy
(266 afios) tabaquismo. factores de riesgo
cardiovascular a nivel de
poblacion (obesidad,
tabaquismo, diabetes).

12 Bloteznb  Alemani  Ensayo Mini- Mental Salud: Depresion,  Tratamiento de El tratamiento de comorbilidades
erg et al DelpHi-MV State deterioro visual comorbilidades: (como la diabetes vy la
al,, Inglés (cluster- Examination (bajo Medicacion discapacidad visual) podria influir
2025 randomized- (MMSE) para funcionamiento antidiabética (asociada en la progresion de los sintomas
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Na et
al., 2025

Reino
Unido
linglés

estado
cognitivo;
Analisis Escala Bayer
longitudinal / Activities of
353 Daily Living (B-
positivos ADL) para
para funcionamiento
demencia diario.

(Edad

media 80.3

afnos)

controlled
trial).

Cuestionario
Oxford WebQ

Estudio
prospectivo de
cohorte.

Modelo de
riesgos
proporcionales
de Cox.
Analisis de
mediacion/
125.714
participantes
del Biobanco

basal y declive
cognitivo mas
rapido).
Educacion: Mayor
educacion (declive
cognitivo mas
rapido con el
tiempo).

Dieta: Adherencia
alta a la SMD,
asociada con un
riesgo 37% mayor
de demencia total
y 46% mayor de
EA.

con un declive cognitivo
mas lento).
Compensacion del
deterioro (Auditivo
(asociada con un
Estado funcional inicial
mas alto).

N/A

de la demencia. La educacion
moderada se asocid con un
estado cognitivo mas alto al inicio,

pero con una disminucion
acelerada con el tiempo. La
discapacidad auditiva

compensada (tratada) se asoci6
con un estado funcional
significativamente mayor al inicio.

Se identificé una asociacion en
forma de "U" entre la Puntuacion
de Dieta Microbiana de Azufre
(SMD) vy el riesgo de demencia
incidente/EA. La mayor
adherencia a la SMD (Q5) se
asocié con un mayor riesgo de
demencia (HR 1.46) y EA (HR
1.48). La diabetes mostré6 un

efecto mediador significativo
(8%) en la asociacion entre el
quintil mas

alto de SMD.




A nivel geografico, los estudios incluidos se desarrollaron principalmente en
Estados Unidos (n = 6), seguidos de Alemania (n = 1), Suecia (n = 1), Canada (n = 1),
Reino Unido (n = 1), Indonesia (n = 1) y dos investigaciones de alcance multinacional (n
= 2). Esta distribucion refleja una concentracion significativa de la evidencia en paises de
altos ingresos, con limitada representacion de contextos latinoamericanos o de ingresos
medios, lo que coincide con la brecha de conocimiento identificada en la justificacion del
estudio. El tamafo muestral de los participantes incluidos vari6 ampliamente entre los
estudios, con muestras que oscilaron entre 322 y 788,989 adultos mayores, siendo la
media aproximada de 6000 participantes por investigacion. La mayor parte de los estudios
resefiados incluyd a personas adultas mayores.

En relacion con los disefios metodologicos, predominan los estudios
observacionales transversales (n = 3) y de cohortes prospectivas o retrospectivas (n = 6),
seguidos de los ensayos clinicos aleatorizados o cuasiexperimentales (n = 2) y analisis
de aleatorizacion mendeliana (n = 2). Estos disefios permiten identificar tanto
asociaciones epidemiologicas como efectos potenciales de factores modificables sobre
el riesgo o la progresion de las demencias corticales. En conjunto, la evidencia empirica
analizada respalda la relevancia de diversos factores en la génesis o mitigacion de las
demencias corticales, particularmente la enfermedad de Alzheimer y la demencia

vascular cortical.

3.2. Factores de riesgo
Se identificaron diversos factores de riesgo modificables que guardan relacién
directa con la aparicion o progresion de las demencias corticales. Estos factores se
agrupan en tres categorias principales: cardiometabdlicos, psicosociales y de estilo de
vida.

Los factores de riesgo cardiovasculares y metabalicos fueron los mas consistentes.



Se observo una asociacion significativa entre hipertension, diabetes mellitus tipo 2,
enfermedad cerebrovascular, obesidad e historia de accidente cerebrovascular (ACV) con
un mayor riesgo de deterioro cognitivo y demencia. Estudios realizados en Estados
Unidos (Goins et al., 2022; Habibzadeh & Albrecht, 2024; Gottesman et al., 2022; Kim et
al., 2022), Canada (Pham et al., 2022) y Suecia (Wang et al., 2021) demostraron que la
presencia de comorbilidades cardiovasculares y metabdlicas acelera el deterioro
cognitivo y aumenta la probabilidad de diagnéstico de demencia cortical. De igual modo,
los hallazgos de Blotenberg et al. (2025) evidenciaron que la coexistencia de depresion y
discapacidad visual en adultos mayores se asocia con una disminucién funcional mas
marcada.

Los factores psicosociales y educativos también mostraron un papel relevante. En
los analisis de Bynum et al. (2024) y Fitri et al. (2023), el bajo nivel educativo y la
ocupacion no calificada emergieron como determinantes significativos del riesgo de
Alzheimer y demencia vascular. Asimismo, el aislamiento social y los sintomas depresivos
contribuyeron a la vulnerabilidad cognitiva, reforzando la hipétesis de que la falta de
estimulacion mental y social disminuye la reserva cognitiva y acelera la degeneracion
cortical.

Respecto a los factores de estilo de vida, la inactividad fisica, el tabaquismo y los
habitos alimentarios poco saludables fueron identificados de manera recurrente. Estudios
como el de Na et al. (2025) y Wang et al. (2021) destacaron que la dieta con alta carga
de azufre microbiano (SMD) y los estilos de vida sedentarios aumentan el riesgo de

demencia cortical, especialmente en presencia de diabetes o enfermedades



cardiovasculares previas. Ademas, el estudio Desai et al. (2023), de caracter
multinacional, refuerza la evidencia sobre el papel del tabaquismo y la obesidad como
factores que, combinados con la hipertension, incrementan la probabilidad de
enfermedad de Alzheimer.

Por ultimo, algunos estudios sefialan la posible influencia de factores emergentes,
como la depresion cronica, la pérdida auditiva no tratada y los trastornos metabolicos
complejos (Blotenberg et al., 2025; Pham et al., 2022). Si bien estos factores no siempre
actuan de forma independiente, su combinacién puede agravar la vulnerabilidad
neurovascular y acelerar el deterioro cortical.

En conjunto, estos hallazgos subrayan la necesidad de estrategias preventivas
integrales enfocadas en la deteccion temprana y el control de las comorbilidades
metabdlicas, asi como en la promocién de la actividad fisica, la educacién continua y el
bienestar psicosocial en la poblacién mayor de 65 afos.

3.3 Factores de proteccion identificados

Estos factores se agrupan en tres categorias principales: educativos y cognitivos,
psicosociales y clinicos o de manejo de comorbilidades.

Los factores educativos y cognitivos destacaron por su relevancia en la prevencion
de la neurodegeneracion cortical. En los estudios de Dhana et al. (2024), Wang et al.
(2021) y Luo et al. (2023), se observo que un mayor nivel educativo y la participacion en
actividades cognitivamente estimulantes se asociaron con una menor probabilidad de
desarrollar Alzheimer. Asimismo, la practica regular de actividades mentales, como la
lectura, los juegos de memoria y la interaccion social, fue reportada de manera
consistente como un factor preventivo en adultos mayores.

En cuanto a los factores psicosociales, varios estudios (por ejemplo, Dhana et



al., 2024; Wang et al., 2021) destacaron que el bienestar emocional, el compromiso social
y la red de apoyo interpersonal funcionan como mecanismos protectores frente al
deterioro cognitivo. De manera similar, un alto nivel de bienestar psicoldgico y la
participacion en actividades recreativas y de ocio mostraron asociaciones significativas
con un mejor rendimiento cognitivo a largo plazo, especialmente en poblaciones europeas
y horteamericanas.

En el ambito clinico y del manejo de comorbilidades, los estudios de Blotenberg et
al. (2025) y Fitri et al. (2023) subrayan la importancia del control médico adecuado. El
tratamiento de enfermedades cronicas, como la diabetes mellitus o la hipertension
arterial, y la correccion de déficits sensoriales (como la pérdida auditiva o visual), fueron
considerados factores protectores, ya que reducen la carga neurodegenerativa y mejoran
el funcionamiento diario. De hecho, Blotenberg et al. (2025) observaron que los adultos
mayores con compensacion auditiva o visual mantenian un estado funcional mas alto y
una progresidon mas lenta de los sintomas de demencia.

De manera complementaria, los estudios mas recientes sugieren la influencia de
factores emergentes, como la actividad fisica regular y los habitos dietéticos saludables,
aunque con resultados variables. El trabajo de Na et al. (2025) identificé que una dieta
equilibrada y el control de la diabetes pueden mediar positivamente en la relacion entre
la alimentacién y la aparicion de demencias. Si bien algunos patrones dietéticos
especificos mostraron asociaciones no lineales, la evidencia general respalda que una
alimentacioén saludable y el manejo adecuado del metabolismo glucémico contribuyen a
preservar la salud cerebral.

En conjunto, la evidencia sintetizada revela que la combinacion de educacién

continua, interaccion social, estabilidad emocional, control de enfermedades cronicas y



habitos saludables constituye la estrategia mas efectiva para retrasar o prevenir la
progresion de las demencias corticales. Estos hallazgos confirman que los factores
protectores actuan de manera multidimensional, reforzando la hipétesis de que la
prevencion de la demencia requiere intervenciones integrales que aborden tanto los

determinantes médicos como los psicosociales.

3.4. Relacion entre los factores de riesgo y los factores de proteccion

El analisis comparativo de los trece estudios incluidos evidencia una relacion
estrecha y bidireccional entre ambos grupos de variables. Los resultados demuestran que
los factores que incrementan la probabilidad de desarrollar demencias corticales son, en
muchos casos, contrapuestos o0 modulables mediante la presencia de factores
protectores equivalentes, como la estimulacion cognitiva, la educacién continua y el
apoyo social.

En este sentido, se observa una relacibn inversa entre los factores
cardiovasculares y metabdlicos y las conductas saludables. Por ejemplo, los estudios de
Goins et al. (2022), Habibzadeh y Albrecht (2024) y Na et al. (2025) demostraron que el
control adecuado de la presion arterial, el manejo de la glucemia y la adopcién de habitos
alimentarios balanceados reducen significativamente el riesgo de Alzheimer y demencia
vascular. Estos hallazgos son coherentes con lo reportado por Wang et al. (2021), quienes
destacan que la educacioén y la practica de actividad fisica actian como mediadores
positivos entre los factores de riesgo bioldgicos y la preservacion cognitiva. De forma
complementaria, los factores psicosociales muestran un comportamiento dual. Mientras
que la depresion, el aislamiento social y la baja escolaridad incrementan el riesgo de
deterioro cognitivo (Bynum et al., 2024; Fitri et al., 2023), el bienestar emocional, la
participacion social y el soporte familiar actian como mecanismos compensatorios,

fortaleciendo la reserva cognitiva y retardando la manifestacion clinica de la demencia.



Esta interrelacion evidencia que las condiciones psicosociales no solo predisponen, sino
que también pueden amortiguar el impacto de los factores biolégicos en la degeneracién
cortical.

Asimismo, se identifican interacciones sinérgicas entre los factores de proteccion
y la prevencion de comorbilidades. Estudios como los de Blotenberg et al. (2025) y Fitri et
al. (2023) resaltan que el tratamiento oportuno de enfermedades cronicas, sumado a la
estimulacion mental y social, contribuye a mantener un mejor rendimiento cognitivo. En
contraste, la falta de control médico y la inactividad fisica potencian el riesgo de deterioro
acelerado.

Por ultimo, una adecuada calidad del suefio y la reduccién de la exposicion a
contaminantes se asocian con mejores funciones cognitivas, mientras que el insomnio y
la polucion ambiental agravan el dafo cortical (Li et al., 2025).

En conjunto, la relacion entre los factores de riesgo y de proteccidn muestra un
patréon complementario y dinamico, donde los comportamientos saludables, la educacion,
el soporte social y la atencibn médica preventiva pueden neutralizar o revertir
parcialmente los efectos de los factores de riesgo metabdlicos, cardiovasculares y

emocionales.

3.5. Diferencias en funcion a la edad y factores socioeconémicos y
culturales

3.5.1 Diferencias por edad



La edad continua siendo el factor no modificable mas influyente en el desarrollo de
las demencias corticales, pero su interaccidon con otras variables ofrece matices
relevantes. Pham et al. (2022) hallaron que, en adultos de 65 a 79 anos, la depresion, el
tabaquismo previo y la diabetes mellitus incrementan de forma significativa el riesgo de
demencia, mientras que, en mayores de 80 afnos, el bajo peso corporal y la fragilidad fisica
cobraron mayor relevancia. Asimismo, Gottesman et al. (2022) reportaron que la
hipertension en la mediana edad y la diabetes en etapas tardias tienen efectos
diferenciales en la neurodegeneracion, lo que sugiere que la ventana temporal de
exposicion a factores de riesgo determina su impacto acumulativo.

En cuanto a la proteccion, los estudios de Dhana et al. (2024) y Fitri et al. (2023)
coinciden en que la actividad fisica y el control metabdlico ofrecen beneficios cognitivos
mas notorios en edades intermedias de la vejez (65-75 afnos), mientras que en edades
avanzadas el efecto protector disminuye, posiblemente por la coexistencia de multiples

comorbilidades.

35.2 Diferencias por nivel educativo y contexto socioeconémico

Las diferencias asociadas al nivel educativo y la condicidn socioeconémica
también fueron evidentes en los estudios de Bynum et al. (2024) y Fitri et al. (2023), los
cuales mostraron mostrando que las personas con baja escolaridad y ocupaciones no
calificadas presentan una mayor prevalencia de demencia.

Luo et al. (2023) confirmaron, mediante analisis genético, que un mayor logro
educativo se asocia con menor riesgo de Alzheimer. Ademas, se evidencié que la
desigualdad educativa amplifica la vulnerabilidad cognitiva, especialmente en contextos
de bajos ingresos, donde el acceso a servicios de salud y programas de estimulacion

cognitiva es limitado.



3.5.3. Diferencias por factores étnicos y culturales

En relacién con la etnicidad, los estudios realizados en Estados Unidos y Canada
(Dhana et al., 2024; Habibzadeh & Albrecht, 2024; Kim et al., 2022) sefialaron que los
afroamericanos e indigenas norteamericanos presentan mayor carga de factores de
riesgo metabdlicos y vasculares, mientras que las poblaciones caucasicas exhiben mayor
prevalencia de trastornos afectivos.

Estas variaciones sugieren la influencia de determinantes sociales y culturales,
que afectan tanto la exposicion a los factores de riesgo como la adopcion de conductas
protectoras. La menor representacion de poblaciones latinoamericanas y asiaticas,
sefalada por Fitri et al. (2023), resalta la necesidad de ampliar la diversidad geografica

en la investigacion sobre demencias corticales.

4. Discusion

Se ha confirmado que las demencias corticales se asocian principalmente con
factores de riesgo cardiometabdlicos, psicosociales y de estilo de vida. Estos hallazgos
coinciden con los planteamientos de la Comision Lancet (Livingston et al., 2020), que
estimo que cerca del 40% de los casos podrian prevenirse mediante el control simultaneo
de hipertensién, diabetes, obesidad, tabaquismo e inactividad fisica.

En consonancia con estudios longitudinales de gran escala, como los de Wang et
al. (2023) y Cunningham et al. (2025), la presente sintesis corrobora la influencia de los
factores cardiovasculares sobre la neurodegeneracién cortical. La coexistencia de
hipertension arterial, diabetes mellitus tipo 2 y enfermedad cerebrovascular incrementa

sustancialmente el riesgo de Alzheimer y demencia vascular, evidenciando un modelo



multicausal acumulativo. Los hallazgos de Gottesman et al. (2022) refuerzan este vinculo
al demostrar que la hipertension en la mediana edad y la diabetes tardia son predictores
independientes de deterioro cognitivo y atrofia cortical, resultados coherentes con la
progresion neuroanatdmica descrita por Scheltens et al. (2021).

En el ambito psicosocial, tanto Bynum et al. (2024) como Fitri et al. (2023)
evidenciaron que el bajo nivel educativo, las ocupaciones no calificadas y el aislamiento
social son determinantes significativos del riesgo de demencia. La educacion emerge
como un factor protector estructural, en tanto promueve la reserva cognitiva (Luo et al.,
2023). Este hallazgo coincide con estudios previos en América Latina (Custodio et al.,
2017; Santamaria-Garcia et al., 2023) que asocian la desigualdad educativa con una
mayor vulnerabilidad neurocognitiva.

Respecto de los factores de proteccion, la evidencia sintetizada respalda el papel
de la educacidén continua, la participacion social y la actividad fisica regular como
mecanismos sinérgicos que refuerzan la reserva cognitiva. Tal como lo plantearon
Deckers etal. (2015) y De la Rosa et al. (2020), las conductas saludables y la estimulacion
cognitiva sostenida reducen el riesgo de deterioro cortical. En linea con ello, Wang et al.
(2021) y Dhana et al. (2024) demostraron que el bienestar psicolégico y las redes
sociales activas se asocian con una mejor funcionalidad y un declive cognitivo mas lento.
En cuanto a los factores emergentes, se identificd que la calidad del sueno y la exposicidén
ambiental tienen un papel dual. Spira et al. (2014) advirtieron que los trastornos
del sueno pueden acelerarel deterioro cognitivo, mientras que Mohammadzadeh et
al. (2024) y el informe COMEAP (2022) reportaron que la exposicion prolongada a
particulas finas (PM 2.5) y diéxido de nitrogeno eleva la posibilidad de demencia, lo
qgue podria reflejar un eje ambiental-neuroinflamatorio aun poco explorado.

Los factores de riesgo y aquellos vinculados a la proteccion exhiben una

interdependencia dinamica: las mismas variables que predisponen a la demencia (es



decir., sedentarismo, depresion o aislamiento) pueden ser moduladas mediante
estrategias de estimulacién cognitiva, ejercicio fisico y control médico preventivo. Este
modelo bidireccional se alinea con el paradigma de envejecimiento saludable promovido
por la OMS (2019, 2025).

La presente revision reafirma tendencias globales observadas en estudios
poblacionales como el Framingham Heart Study (Wang et al., 2023), donde la
coexistencia de factores cardiovasculares multiplica el riesgo de demencia. Asimismo, se
corrobora el valor de la dieta mediterranea, debido a sus cualidades antioxidantes y
antiinflamatorias. Lo expuesto ha sido documentado en meta-analisis recientes (Fekete
et al., 2025; Wang et al., 2025). Sin embargo, ciertos resultados contradictorios, como los
de Na et al. (2025) sobre dietas ricas en azufre microbiano, revelan la necesidad de
considerar la interacciéon genético- metabdlica y la heterogeneidad poblacional en la
interpretacion de los hallazgos.

En el plano regional, el reducido numero de publicaciones latinoamericanas al
respecto limita la base necesaria para generalizar resultados. La revisidon confirma la
brecha geografica identificada por Lipnicki et al. (2025), quienes destacaron que mas del
80 % de la evidencia disponible proviene de paises de altos ingresos. Este vacio
metodoldgico subraya la urgencia de investigaciones multicéntricas en contextos
socioculturales diversos, particularmente en América Latina, donde los determinantes
sociales del envejecimiento difieren sustancialmente.

4.1 Limitaciones de la evidencia y del proceso de revision

En primer lugar, en los resultados de busqueda prevalecieron los abordajes
observacionales, lo cual restringe la inferencia causal entre los factores analizados y la
aparicion de demencias corticales. Segundo, la heterogeneidad metodologica
(diferencias en escalas, criterios diagndsticos y covariables controladas) dificulté la

sintesis cuantitativa, por lo que se opto por una integracion narrativa. Tercero, la limitada



representacion geografica y la exclusion de estudios no disponibles en texto completo
podrian generar sesgo de seleccidon. Finalmente, no se aplico una evaluaciéon formal de

la certeza de la evidencia (GRADE) debido a la naturaleza exploratoria de la revision.

4.2 Implicaciones para la practica y la investigacion futura

Los hallazgos resaltan la importancia de estrategias preventivas intersectoriales
centradas en la salud cardiovascular, la educacion continua y el fomento de la actividad
fisica moderada a intensa.

Se recomienda fortalecer la investigacion longitudinal en contextos
latinoamericanos, incorporando variables ambientales, de suefio y de salud mental, asi
como modelos integrados de prediccion que combinen biomarcadores, factores de estilo
de vida y determinantes sociales. Asimismo, futuras revisiones deberian aplicar
herramientas PRISMA-ScR actualizadas y analisis de sensibilidad que permitan valorar

la robustez de las asociaciones identificadas.

5. Conclusiones y recomendaciones



La presente revisidn sistematica de alcance, guiada por la Declaracion PRISMA
2020 (Page et al.,, 2021), permitidé ratificar que las demencias de tipo Alzheimer,
frontotemporal y vascular se originan en un entramado de causas multifactoriales, donde
confluyen variables biolégicas, cardiovasculares, ambientales y sociocognitivas.

En primer lugar, los factores de riesgo mas consistentes fueron la hipertension
arterial, la diabetes mellitus tipo 2, la obesidad, el tabaquismo, el sedentarismo vy el
aislamiento social. Estas condiciones incrementan la vulnerabilidad neuronal y potencian
los procesos neuroinflamatorios y vasculares vinculados con la pérdida de volumen
cortical.

En segundo término, la evidencia acumulada confirma que la educacion
prolongada, la actividad fisica regular, las redes sociales activas y la estimulacion
cognitiva sostenida actuan como factores protectores que fortalecen la reserva cognitiva
y retardan la expresion clinica del deterioro. De manera complementaria, la dieta
mediterranea y los patrones de suefo saludables se consolidan como componentes clave
de los estilos de vida neuroprotectores.

Los resultados reafirman la necesidad de politicas publicas intersectoriales
orientadas al envejecimiento saludable y al control temprano de los factores
cardiovasculares desde etapas medias de la vida. Asimismo, las estrategias preventivas
deben integrar educacion continua, programas de bienestar emocional y reduccion de la
contaminacién ambiental como ejes de intervencion en salud poblacional.

Desde el punto de vista cientifico, esta revision evidencio vacios significativos en
la investigacion latinoamericana, tanto en la disponibilidad de datos poblacionales como
en el analisis de determinantes socioculturales del envejecimiento cognitivo. Por ello, se

recomienda promover estudios multicéntricos de cohorte y la aplicaciéon de modelos



predictivos basados en inteligencia artificial que integren variables clinicas, genéticas y
ambientales.

Finalmente, se destaca que la prevencién de las demencias corticales no solo
depende de la intervencién médica, sino también de transformaciones estructurales en
educacion, equidad social y estilos de vida. Fomentar una cultura de autocuidado
cognitivo y bienestar integral constituye la via mas prometedora para reducir la carga

global de estas enfermedades en las proximas décadas.

Consideraciones éticas: No se requiere aprobacion ética, ya que la revisidon solo

utiliza datos publicados y no involucra a participantes humanos directos.
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Anexo A

Tabla de descriptores

Componente Descriptores en espaiiol Descriptores en inglés

PEC

Poblacion Adultos mayores, personas mayores, Older adults, elderly, aging, aged
ancianos, envejecimiento, tercera edad,  people, senior citizens, 65 years
mayores de 65 anos and older

Exposicion Factores de riesgo, enfermedades Risk factors, cardiovascular

(riesgo) cardiovasculares, hipertension, disease, hypertension, diabetes,
diabetes, obesidad, tabaquismo, obesity, smoking, social isolation,
aislamiento social, depresion, baja depression, low education
Escolaridad

Exposicién Estimulacion cognitiva, educacion, Cognitive stimulation, education,

(proteccion)

actividad fisica, participacion social,
dieta saludable, salud mental, reserva
Cognitiva

physical activity, social
participation, healthy diet, mental
health, cognitive reserve

Condicioén Demencia cortical, enfermedad de Cortical dementia, Alzheimer’s
Alzheimer, demencia frontotemporal, disease, frontotemporal dementia,
deterioro cognitivo, neurodegeneracion cognitive decline,

neurodegeneration

Contexto Entorno clinico, comunidad, atencién Clinical setting, community, primary

(opcional) primaria, poblaciones urbanas/rurales, care, urban/rural populations,

nivel socioeconémico

socioeconomic status




Anexo B

Estrategias de busqueda de las tres bases de datos

BASE DE
DATOS

ESTRATEGIA DE BUSQUEDA

N° DE ARTICULOS

PubMed

("Dementia"[Title/Abstract]) OR ("Alzheimer Disease"[Title/Abstract]) OR
("Frontotemporal Dementia"[Title/Abstract]) OR ("cortical
dementia"[Title/Abstract]) AND ("Risk Factors"[Title/Abstract]) OR
("Protective Factors"[Title/Abstract]) OR ("Hypertension"[Title/Abstract])
OR ("Diabetes Mellitus"[Title/Abstract]) OR ("Cognitive
Reserve"[Title/Abstract]) AND ("older adults"[Title/Abstract]) OR ("aged 65
years and over"[Title/Abstract]). Se aplicaron los filtros Classical Article,

Clinical Study, Clinical Trial, Observational Study y Randomized
Controlled Trial, restringiendo el periodo a 2021-2025

Resultado: 370
articulos

Scopus

TITLE(dementia) OR TITLE("cortical dementia") OR TITLE("alzheimer
disease") OR TITLE("frontotemporal dementia”) AND TITLE-ABS("risk
factor™") OR TITLE-ABS("protective factor*) OR TITLE-ABS("physical
activity") OR TITLE-ABS("lifestyle") OR TITLE-ABS("hypertension") OR
TITLE-ABS("diabetes") OR TITLE-ABS("cognitive reserve") AND TITLE-
ABS("older adults") OR TITLE-ABS("aged 65 years and over") AND
PUBYEAR > 2020 AND PUBYEAR < 2026. Se aplicaron los filtros: tipo de
documento: articulo; areas tematicas: Medicina, Neurociencias,
Enfermeria y Psicologia; idioma: inglés y espafiol; etapa de publicacion:
Final

Resultado: 482
articulos

Web of
Science

TS=(dementia OR "alzheimer disease" OR "frontotemporal dementia")
AND TS=(hypertension OR diabetes OR "cardiovascular disease" OR
"heart disease") AND TS=(elderly OR aged) AND PY=(2019-2025). Se
limitaron los resultados alos afios 2021-2025, aplicando filtros de areas
de investigacion en Neurociencias, Neurologia, Geriatria, Gerontologia,
Psicologia, Psiquiatria, Endocrinologia, Metabolismo, Sistema
Cardiovascular, Cardiologia, Nutricion, Dietética y Salud Publica

Resultado: 563
articulos

Resultado: 1415
articulos




Captura de pantalla de los resultados de cada base de datos.

Scopus=482

Advanced query

reserve" ] AND TITLE-ABS [ "older adults" ] OR TITLE-ABS ( "aged 65 years and over" ] AND PUBYEAR > 2020 AND
PUBYEAR < 2026 AND [ LIMIT-TC { OA , "all" | ) AND { LIMIT-TO ( PUBSTAGE , "final" ] | AND ( LIMIT-TO { DOCTYPE , "ar" ) |

] AND [ LIMIT-TO { SUBJAREA , "MEDI" ] OR LIMIT-TC [ SUBJAREA , "NEUR" | OR LIMIT-TO { SUBJAREA , "NURS" | OR

-

e)

I TMTT-TO f SURTARFA . "PSYC" 11 AN 1 TMTT-TO 1 AMGUAGF . "Fralish" 1 OR 1 TMTT-TO {1 ANGUAGF . "Snanish" 11

Show less

[] save search

1\ Setsearch alert £ Editin advanced search

Documents Preprints Secondary documents

482 documents found AN Analyze results 71

Refine search D All v Export v Download  Citation overview  +=+ More Show all abstracts  Sort by Date (newest) v i =
Oocument title Authors Source Year Citations
Search within results
Article - Open access
D 1 Acceptability and fidelity of the multidomain ‘Brain Bootcamp® Siette, ]., Dodds, L., BMC Public Health 2025 ]

Filters clearall

Year

E;) Range O In

dementia risk reduction program: a mixed-metheds approach

Show abstract v 7 View at Publisher 71

Brooks, C,, ... Kéhler, S.,

Armitage, CJ.

Related documents

25(1], 619

PubMed=370

("Dementia”[Title/Abstract]) OR ("Alzheimer Disease"[TitlefAbstract]) OR ("Frol

Advanced Create alert Create RSS User Guide

Save Email Send to Sortby: | Bestmatch s Display options ¥
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RESULTS BY YEAR
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[] Hearing intervention versus health education control to reduce cognitive dedine
1 in older adults with hearing loss in the USA (ACHIEVE): a multicentre, randomised
W) cite controlled trial.

2021-2025 Lin FR, Pike JR, Albert MS, Arnold M, Burgard §, Chisolm T, Couper D, Deal JA, Goman AM, Glynn NW/,
Gmelin T, Gravens-Mueller L, Hayden KM, Huang AR, Knopman D, Mitchell CM, Mosley T, Pankow JS,
Reed NS, Sanchez V, Schrack JA, Windham BG, Coresh J; ACHIEVE Collaborative Research Group.

Lancet. 2023 Sep 2:402(10404):786-797. doi: 10.1016/50140-6736(23)01406-X. Epub 2023 Jul 18.

PUBLICATION DATE

) 1year
P PMID: 37478886 Free PMC article. Clinical Trial.
QO 5years BACKGROUND: Hearing loss is associated with increased cognitive decline and incident dementia in
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