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Resumen.

El hipotiroidismo es la deficiencia hormonal méas comun. Sus sintomas son diversos,
dentro de los que destacan los cognitivos, principalmente en atencion, memoria y funciones
ejecutivas (FE). El interés en estas Ultimas funciones ha aumentado en los afios debido al
impacto que su alteracion tiene sobre la calidad de vida de los pacientes hipotiroideos.
Algunas de las investigaciones al respecto han basado su metodologia en el estudio de
pacientes con cancer tiroideo diferenciado (CTD) cuyo tratamiento implica cierta dinamica

hormonal que permite un adecuado control de variables.

Los objetivos del presente trabajo fueron 1) conocer si los pacientes con
hipotiroidismo presentaban alteraciones en las FE, 2) caracterizar el desempefio de estos
pacientes en pruebas que evaltan FE y 3) conocer si dicho desempefio correlacionaba con
el funcionamiento tiroideo. Fueron evaluados 15 pacientes de entre 20 y 65 afios de edad
con CTD durante la fase hipotiroidea como preparacion para la administracion de yodo
radioactivo. Se les realiz6 una entrevista semiestructurada y se administraron tanto la
Bateria Neuropsicoldgica de Lébulos Frontales y Funciones Ejecutivas- 2 como el
Symptom Check List- 90 como instrumentos de evaluacién de las FE y de sintomas

ansiosos y depresivos, respectivamente.

Los resultados demuestraron una alteracion en las FE en pacientes hipotiroideos,
principalmente en memoria de trabajo (MT), inhibicién, flexibilidad cognitiva 'y

metamemoria. Mientras que la MT y la planeacion se relacionaron con el funcionamiento



tiroideo, la flexibilidad cognitiva y la metamemoria lo hicieron con la depresion. Lo que
sugiere un desempefio méas deficiente en MT a mayor severidad hipotiroidea y un
desempefio similar en flexibilidad cognitiva y metamemoria a mayores niveles de
depresion. Sin embargo, estos resultados deben tomarse con precaucion debido a las

limitantes metodoldgicas del presente trabajo.

Palabras clave: hipotiroidismo, cancer diferenciado de tiroides, funciones

ejecutivas, funcionamiento tiroideo.



Abstract.

Hypothyroidism is the most common hormonal deficiency. Its symptoms are
diverse, within which stand out the cognitive, mainly for attention, memory and executive
functions (EF). The interest in the latter has increased in the last years due to the impact its
alteration has over hypothyroid patients’ quality of life. Some research carried out on the
matter has based their methodology on the study of patients with defferentiated thyroid
cancer (DTC) which treatment implies a certain hormonal dynamic which allows a suitable

control of variables.

The objectives of the present work were 1) To know if patients with hypothyroidism
show alterations in EF, 2) Distinguish such patients’ performance under tests that evaluate
EF and 3) Know if such performance was correlated with thyroid functioning. 15 patients
with DTC between 20 and 65 years old were evaluated during the hypothyroid phase as
preparation for radioactive iodine administration. They were tested whith a semi- structured
interview and Executive Functions and Frontal Lobes Neuropsychological Battery- 2, as
well as Symptom Check List- 90 applied as evaluation instruments for EF and anxious and

depressive symptoms, repectively.

Results show an alteration in EF in hypothyroid patients, mainly in working
memory (WM), inhibition, cognitive flexibility and metamemory. While WM and planning
were related to thyroid functioning, cognitiva flexibility and metamemory were related with

depression. That suggest a more deficient performance in WM and in planning in a more



hypothyroidism severity state and a similar performance in cognitive flexibility and
metamemory in a higher depression level. However, these results must be taken with

caution due to the methodological limits in the present work.

Key words: hypothyroidism, thyroid differentiated cancer, executive functions,

thyroid functioning.



10

1. Introduccién.

El hipotiroidismo es la deficiencia hormonal méas comun. Resulta de la produccion
ineficiente de las hormonas tiroideas (HT) triyodotironina (T3) y tiroxina (T4). Ademas
puede clasificarse con base en el tiempo de inicio (congénito o adquirido), en el nivel de
disfuncion enddcrina responsable de la deficiencia hormonal (hipotiroidismo primario o
central) y con base en su severidad (clinico o subclinico) (Roberts & Ladenson, 2004;

Almandoz & Gharib, 2012).

El hipotiroidismo primario representa el 95% de los casos de hipotiroidismo clinico,
afectando con mayor frecuencia a mujeres que a hombres, con una relacion de 10a 1y con
un incremento en su incidencia a mayor edad (Devdhar, Ousman & Burman, 2007). Se
caracteriza por una disfuncion en la glandula tiroidea que provoca una disminucion en los
niveles séricos de las HT y un incremento en los niveles séricos de la hormona estimulante
de la tiroides (TSH) (Almandoz & Gharib, 2012; Khandelwal & Tandon, 2012). Para su
diagndstico resultan esenciales las pruebas de laboratorio, principalmente la de TSH y la de
tiroxina libre (FT4), cuyos niveles séricos en el hipotiroidismo clinico se hallan por arriba y

por debajo del rango de referencia, respectivamente (Roberts & Ladenson, 2004).

Entre sus etiologias se encuentra la yatrogénica, que incluye a la tiroidectomia y a la
administracion de yodo radioactivo, las cuales forman parte del tratamiento para el CTD
(Dubbs & Spangler, 2014). Dentro de los sintomas que manifiestan los pacientes

hipotiroideos se encuentran los cognitivos que principalmente se han reportado para la
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atencion, la memoria y las FE. Sin embargo, las pruebas neuropsicoldgicas empleadas para
la evaluacion de las FE en dichas investigaciones son limitadas por lo que, aunque algunas
investigaciones han sefialado una alteracion en funciones como las de MT, inhibicién y
fluidez verbal, no se ha podido conocer si existe alteracion en otras funciones mediadas por
los I6bulos frontales (Constant et al., 2001; Botella- Carretero, Galan, Caballero, Sancho &
Escobar, 2003; Miinte, Lill, Otting & Brabant, 2004; Constant et al., 2005; Shraml, Goslar,
Baxter & Beason- Held, 2011; Zhu et al., 2006; Miller et al., 2007; Correia et al., 2009; He
et al., 2011; Beydoun et al., 2015). Ademas, debido a la interaccion que tienen las
hormonas sobre el Sistema Nervioso Central (Sala-Roca et al., 2008; Ghassabian, Henrichs
& Tiemeier, 2014; Koromilas et al., 2015), los investigadores se han interesado en conocer
si existe una correlacion entre el funcionamiento tiroideo (mediado por las HT y la TSH) y

la cognicion. Los resultados al respecto ain son controversiales y no concluyentes.

Los problemas para llegar a una conclusion en cuanto a las alteraciones cognitivas
en el hipotiroidismo vienen principalmente por las diferencias en cuanto a las
metodologias. De éstas, se ha sugerido la importancia de controlar las variables como los
niveles hormonales, los sintomas ansiosos y depresivos, la severidad de la enfermedad, los
tiempos de inicio y suspension del tratamiento con reemplazo hormonal y la historia de
enfermedad tiroidea, asi como su etiologia. Con el fin de contar con un mayor control sobre
dichas variables se han recurrido al estudio de pacientes con CTD, cuyo tratamiento
ademas, permite una dinamica hormonal que sitGa al paciente en diversas fases, tanto
hipertiroideas como hipotiroideas (Constant et al., 2001; Botella- Carretero et al., 2003;

Miinte et al., 2004; Constant et al., 2005; Shraml et al., 2011).
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Con este panorama, los objetivos del presente trabajo fueron 1) conocer si los
pacientes con hipotiroidismo presentaban alteraciones en las FE, 2) caracterizar el
desempefio de estos pacientes en pruebas que evaltan FE y 3) conocer si dicho desempefio

correlacionaba con el funcionamiento tiroideo.

2. Hipotiroidismo.

El hipotiroidismo es la deficiencia hormonal méas comun. Resulta de la produccion
ineficiente de las hormonas tiroideas (HT) triyodotironina (T3) y tiroxina (T4) o de una
inadecuada accion de estas hormonas en sus tejidos diana, siendo la primera, la causa méas
frecuente. Puede clasificarse con base en el tiempo de inicio (congénito o adquirido), en el
nivel de disfuncion enddcrina responsable de la deficiencia hormonal (hipotiroidismo
primario o central) y con base en su severidad (clinico o subclinico) (Roberts & Ladenson,

2004; Almandoz & Gharib, 2012).

El hipotiroidismo primario se caracteriza por una disfuncién en la glandula tiroidea
que provoca una disminucién en las concentraciones séricas de las HT causando a su vez
un incremento en la secrecion y por lo tanto la presencia de niveles séricos elevados de la
hormona estimulante de la tiroides (TSH). En contraste, el hipotiroidismo central se debe a
una estimulacion insuficiente de la tiroides debido a una disminucién en la liberacion de

TSH por la glandula pituitaria (hipotiroidismo secundario), o debido a una liberacion
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inadecuada de la hormona liberadora de tirotropina (TRH) por parte del hipotdlamo

(hipotiroidismo terciario) (Almandoz & Gharib, 2012; Khandelwal & Tandon, 2012).

2.1. Manifestaciones clinicas.

Las manifestaciones clinicas del hipotiroidismo incluyen fatiga, aumento de peso,
intolerancia al frio, voz ronca, resequedad de la piel, estrefiimiento, ciclos menstruales
irregulares o menorragia, disfuncién sexual, problemas de fertilidad, mialgias y artralgias,
parestesias, depresion y alteracion cognitiva. Sin embargo, la condicién de hipotiroidismo
ademas se ha relacionado con alteraciones en el estado de &nimo como ansiedad y
depresion (Constant et al., 2005; Kamble, Nandedkar, Dharme, Suryabhan & Bhosale,
2013) y con manifestaciones psiquiatricas como el trastorno bipolar y la esquizofrenia
(Valera, Soria, Piédrola & Hidalgo, 2003; Aslan, Ersoy, Kuruoglu, Karakoc & Cakir,

2005).

2.2 Diagnostico.

Las pruebas de laboratorio son esenciales para realizar el diagnostico de
hipotiroidismo dada la falta de sensibilidad y especificidad de sus manifestaciones clinicas.
La prueba mas sensible para dicho diagndstico es la de TSH, pacientes con hipotiroidismo
primario, independientemente de su etiologia, presentan niveles séricos elevados de esta

hormona. Ademas, la distincion entre el hipotiroidismo clinico y el subclinico se realiza
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con base en la concentracion sérica de tiroxina libre (FT4) debajo o dentro de los rangos de

referencia, respectivamente (Roberts & Ladenson, 2004).

Estos rangos de referencia varian entre las instituciones, de forma particular, en el
Instituto Nacional de Ciencias Meédicas y Nutricion Salvador Zubiran los rangos de
referencia para la prueba de perfil tiroideo son: FT4 entre 0.63-1.34 ng/dL, T4 total (TT4)

entre 5.91- 12.56 ug/dL, T3 total (TT3) entre 0.64-1.81 ng/dL y TSH entre 0.3- 5 pUI/mL.

2.3. Epidemiologia.

El hipotiroidismo primario representa el 95% de los casos de hipotiroidismo clinico,
mientras que el otro 5% corresponde al hipotiroidismo central. El hipotiroidismo primario
es un desorden comun, més frecuente en mujeres que en hombres, en una proporcion de 10
a 1y con un incremento en su incidencia a mayor edad. El riesgo de padecer
hipotiroidismo es ain mayor en personas que presentan autoanticuerpos peroxidasa y en
aquellos con valores de TSH situados en el limite superior dentro del rango normal. De
igual forma, la presencia de estos autoanticuerpos y de niveles altos de TSH es més
frecuentes en mujeres, con un mayor incremento a mayor edad. Estudios en Europa, Japon
y Estados Unidos de América han encontrado una prevalencia del hipotiroidismo entre 0.6
y 12 por 1000 mujeres y 1.3 y 4 por 1000 hombres (Devdhar, Ousman & Burman, 2007;

Vanderpump, 2011).
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2.4. Patofisiologia.

La patofisiologia del hipotiroidismo involucra al eje hipotdlamo- pituitario- tiroideo,
cuyo funcionamiento se basa en un circuito de retroalimentacion negativa (Figura 1). De
forma normal la tiroides utiliza yodo de la dieta para la produccion de T3y T4, cuya
sintesis y liberacion es iniciada gracias a la estimulacion por parte de la TSH, liberada por
la glandula pituitaria. La glandula pituitaria a su vez es regulada por el hipotdlamo
mediante la liberacion de TRH, hormona que estimula la produccion de TSH. Finalmente,
tanto la glandula pituitaria como el hipotalamo son regulados negativamente por los niveles
existentes de HT. En el hipotiroidismo primario existe una interrupcion en el circuito de
retroalimentacion negativa que gobierna al eje hipotalamo- pituitario- tiroideo debido a una
disminucion de la secrecion de HT por parte de la glandula tiroidea, en cambio en el
hipotiroidismo central esto sucede por una alteracion a nivel de la gldndula pituitaria
(hipotiroidismo secundario) o del hipotalamo (hipotiroidismo terciario) (Rokni, Shirazi &

Mani, 2015).

Figura 1. Circuito de retroalimentacion negativa del eje hipotalamo- pituitario-
tiroideo, modificada de Rokni et al., (2015).
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Por otra parte, aunque en la glandula tiroidea son sintetizadas tanto la T3 como la
T4, esta ultima hormona es la que se secreta en mayor cantidad (80%). En cambio, la
principal via de produccion de la T3 (forma mas activa de las HT) es a través de la
deyonizacion de la T4 por medio de deyondinasas localizadas en tejidos periféricos. Ambas
HT circulan en la periferia unidas a proteinas, principalmente a la thyroid binding globuline
(TBG), a la transtiterina y a la albumina. Ademas, en los tejidos periféricos, las hormonas
tiroideas actlan uniéndose a receptores especificos en el DNA (TRal, TRB1, TRB2, TRB3)

(Oetting & Yen, 2007; Grob & Martinez, 2012).

2.5. Etiologia.

Las principales causas del hipotiroidismo primario adquirido son la deficiencia de
yodo, la tiroiditis autoinmune, donde la presentacion principal es la tiroiditis de Hashimoto,
la ingesta de medicamentos como el litio y amiodarona y de tipo yatrogénico causado por

tiroidectomia o por tratamiento con yodo radioactivo (Dubbs & Spangler, 2014).

Deficiencia de yodo.

La deficiencia de yodo es la causa mas comun de hipotiroidismo en el mundo, sin
embargo, no es comun en América. Cuando los niveles de yodo son insuficientes se altera
la sintesis de HT, lo que resulta en anormalidades funcionales y del desarrollo. Las
condiciones que se relacionan con la deficiencia de yodo incluyen bocio, muerte fetal y

aborto, asi como hipotiroidismo y alteraciones en el crecimiento. Las proporciones del
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hipotiroidismo a causa de una deficiencia de yodo varian segun la region, la mayor se
encuentra en Europa con un 56.9%, mientras que en América esta etiologia solo representa
el 9.8% de los casos de hipotiroidismo (Andersson, Takkouche, Egli, Allen & Benoist,

2005; Almandoz & Gharib, 2012).

Tiroiditis de Hashimoto.

La tiroiditis autoinmune cronica (de Hashimoto) es la principal causa del
hipotiroidismo primario en las areas con suficiente yodo. En este caso el hipotiroidismo
primario es causado por la destruccion del tejido tiroideo mediado por la accion de
autoanticuerpos como los autoanticuerpos a peroxidasa, a tirogloglobulina, a receptores

TSH y anticuerpos que bloquean TSH (Devdhar et al., 2007)

Su presencia es mas comun en mujeres que en hombres (9:1) y ocurre
principalmente en la quinta década de vida. Sus manifestaciones clinicas no son especificas
y muchos de los pacientes no tienen sintoma o signos caracteristicos. Sin embargo, en
algunos pacientes se puede observar una tiroides alargada o en cambio, una presentacion
insidiosa de los sintomas del hipotiroidismo. La confirmacion del diagndstico de la
tiroiditis de Hashimoto se realiza ante la presencia de niveles bajos de HT, un nivel alto de
TSH y autoanticuerpos tiroideos circulantes, a peroxidasa en el 70% y a tiroglobulina en el

40- 70% de los casos (Takami, Miyabe & Kameyama, 2008).
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Medicamentos.

La amiodarona es un agente antiarritmico usualmente utilizado para tratar arritmias
ventriculares y fibrilacion atrial. Sin embargo entre sus efectos adversos incluye al
hipotiroidismo. Este medicamento tiene un efecto citotdxico en la tiroides que inicia la
destruccidn de las células tiroideas e interfiere en la liberacion y almacenamiento de las
HT. Aproximadamente el 16%- 20% de los pacientes tratados por amiodarona sufren de

desordenes hipotiroideos (Siddoway, 2003; Czarnywojtek et al., 2016).

Por su parte, el litio también tiene efectos antitiroideos. Sin embargo, los
mecanismos por los que el litio puede causar hipotiroidismo son complejos. El litio es
reclutado por la glandula tiroidea e inhibe la captura de yodina tiroidea, lo que a su vez
inhibe la union yodotirosina, altera la estructura de la tiroglobulina e inhibe la secrecion de
HT, ademaés interfiere con la deyonizacion de la T4 a T3 (Bocchetta & Loviselli, 2006;

Chakrabarti, 2011).

Las tasas de hipotiroidismo clinico por litio varia del 0 al 47% (con un promedio del
10%) entre los pacientes tratados con litio. Otros medicamentos que pueden causar
hipotiroidismo son la etionamida, el interferon alfa y la interleucina. En estos casos, la
funcion tiroidea se normaliza después de descontinuar el medicamento (Devdhar et al.,

2007; Chakrabarti, 2011).
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Céancer tiroideo diferenciado.

En México, en el afio 2012 existian 3036 casos de cancer de tiroides (725 en
hombres y 2311 en mujeres) que representaban el 2.6% de las neoplasias malignas, con una
incidencia de 3 por 1000 habitantes y una mortalidad del 0.6 por 100000 habitantes, con

una mayor incidencia entre los 55 a 59 afios de edad (Globocan, 2012).

Dentro de las neoplasias tiroideas se encuentra el cancer diferenciado y con menor
frecuencia los carcinomas poco diferenciados, este Ultimo tipo de neoplasia incluye al
cancer medular y al cancer anaplasico, los cuales no seran tratados en el presente trabajo. El
CTD es la forma mas comun de cancer tiroideo, representando el 80% de los casos de esta
enfermedad e incluye al carcinoma papilar y al folicular, que representan el 80.3% y el
2.4% de los casos de CTD, respectivamente. Ambos relacionados con un buen pronostico
(Granados, Estrada & Apodaca, 2009; Granados, Ledn, Takahashi, Guerrero & Taissoun,

2014).

De acuerdo a Granados et al. (2014) el CTD se presenta en el 85. 6% de los casos en
mujeres, con una relacion mujer: hombre de 5.9:1. Con una mayor frecuencia de

presentacion entre los 41 y 50 afios de edad.
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Factores de riesgo.

El factor de riesgo mas reconocido para el cancer de tiroides es la exposicion a
radiacion ionizante, principalmente durante la nifiez. Otros factores de riesgo son la historia
de nddulos benignos o bocio, ademaés de una dieta baja en yodo (Dal Maso, Bosetti, La

Vecchia & Franceschi, 2009)

Manifestaciones clinicas.

El CTD suele presentarse como un nédulo asintomatico en una glandula normal.
Estos nddulos son comunes; la prevalencia es del 5-6% en las mujeres y del 0.5- 1 en
hombres. Otra forma de presentacion son las adenopatias cervicales con tumor primario
evidente. En el aspecto clinico los tumores localmente avanzados cursan con disfonia,

disfagia, disnea o tos (Granados et al., 2014).

Diagndstico y evaluacion.

En general, el diagnostico del CTD se realiza con base en los resultados obtenidos a
través de la examinacion fisica del paciente, los resultados de estudios histolégicos y de
imagen. Las principales técnicas para este fin son la palpacion del cuello con una
langoscopia, el ultrasonido (US) y la aspiracion por aguja fina (BAAF). Mientras que la
BAAF se realiza en el consultorio ante un nddulo palpable, el US se emplea con el fin de

guiar la toma de biopsia si el nddulo no es palpable (Belfiore & Lucio, 2001).
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Ademas se puede recurrir a técnicas de imagen como la tomografia axial
computarizada, la resonancia magnética nuclear y la tomografia por emision de positrones,
las cuales son Utiles para la evaluacion de la extension de una gran lesion tiroidea o la
busqueda de lesiones metastasicas en torax. Ademas, se puede recurrir al gammagrama
tiroideo, sin embargo a este método se le considera mas caro y menos especifico que el US
en la deteccion de lesiones malignas, a pesar de ello es la Gnica técnica que permite la
evaluacion de la funcion tiroidea residual (Rivera, Hernandez, Ochoa, Rodriguez & Torres,

2010).

La BAAF clasifica al nédulo como benigno, indeterminado o maligno. Un
diagndstico benigno permite tratar al paciente médicamente, regularmente con tratamiento
supresivo, sin embargo la confirmacién de malignidad requiere de cirugia. De tal forma que
la BAAF ayuda a minimizar la practica de cirugias innecesarias de nédulos benignos. El
sistema propuesto para clasificar los resultados de la BAAF es el Bethesda (Figura 2)

(Carpi & Nicolini, 2000; Granados et al., 2014).

Figura 2. Sistema Bethesda para clasificar las citologias tiroideas, tomada de
Granados et al. (2014).
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Factores pronostico.

Existen varios sistemas de prondstico para el CDT. Dentro de estos, se ha
considerado que el AMES (edad, metastasis, extension extratiroidea y tamafio del tumor)
(Figura 3) es el mas util para tal fin. De acuerdo con dicho sistema, la mortalidad para los
pacientes de bajo riesgo es del 2%, mientras que para los de alto riesgo es del 46%.

(Granados et al., 2009)

Figura 3. Clasificacion diagnostica AMES de Cady, tomada de Granados et al.
(2009).

2.6. Tratamiento.

Los tratamientos que se utilizan para el CTD segun el diagndstico y el grupo de

riesgo pueden ser la cirugia ya sea parcial o total (tiroidectomia o lobotomia) de la tiroides,

el uso de yodo radioactivo y la supresion de TSH con dosis de levotiroxina sintética
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(tambien utilizada como tratamiento para el hipotiroidismo) para disminuir la frecuencia de

progresion y la posibilidad de recurrencia (Cooper et al., 2009).

Las complicaciones en la cirugia suceden en el 1-2 % e incluyen hematoma, lesion
del nervio laringeo e hipoparatiroidismo. Por su parte, el tratamiento con yodo radioactivo
es importante en el tratamiento complementario cuya meta es destruir cualquier cancer
residual, ademaés de facilitar el seguimiento y deteccion temprana de enfermedad recurrente

0 persistente (Peraza & Ldpez, 2012).

El tratamiento postoperatorio con yodo radioactivo se practica tras evaluar la
existencia de tejido residual dada la persistencia de tiroglobulina o anticuerpos
antitiroideos. Se practica de 4 a 6 semanas después de la intervencién quirargica sin inicio
de tratamiento supresivo con hormona tiroidea, después de administrar rhTSH (TSH
recombinante humana) o de haber suspendido el tratamiento supresivo con hormona
tiroidea por aproximadamente 4- 6 semanas, cuando las cifras de TSH son superiores a los
30 pUI/mL. Ademas, la ablacion debe de ir precedida por una dieta baja en yodo durante
las 2 0 3 semanas previas (Rutherford, Franc & Connor, 2008; Mazzaferri & Massoll,

2002).

La eficiencia del tratamiento por yodo radioactivo es inversamente proporcional al
volumen del tejido tiroideo residual y directamente proporcional a los niveles de TSH
(Mazzaferri & Massoll, 2002). Sin embargo, para su realizacion es necesario inducir

hipotiroidismo y por consiguiente la presentacion de sus sintomas. Por tal motivo, se ha
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propuesto el uso de rhTSH como alternativa a la supresion de las hormonas tiroideas para
evitar en el paciente los sintomas del hipotiroidismo y su impacto en su calidad de vida
(Tagay et al., 2005; Mernagh, Suebwongpat, Silverberg & Weston, 2010). Finalmente, tras
la realizacion de estos procedimientos se inicia o reinicia el reemplazo hormonal con

tiroxina sintética (Mazzaferri & Massoll, 2002; Granados et al., 2014).

3. Alteraciones cognitivas en el hipotiroidismo.

Constant et al. (2005) evaluaron a 23 pacientes tiroidectomizados (TT) por CTD, 8
hombres y 15 mujeres, de 27 a 65 afios de edad y a 26 participantes controles pareados en
edad y nivel sociocultural. Los participantes fueron evaluados en dos ocasiones: 1) durante
el estado eutiroideo (durante el tratamiento de reemplazo hormonal) y 2) durante el estado
hipotiroideo (durante la suspension de dicho tratamiento). Estos autores reportaron una
alteracion en tareas atencionales, ejecutivas (particularmente en la inhibicion, evaluada con
la prueba Stroop) y tiempos de reaccion més lentos durante el estado hipotiroideo. Ademas
de niveles més altos de ansiedad y de depresion en el hipotiroidismo, sintomas que, de
acuerdo a los autores, podrian deberse a la historia de CTD. Sin embargo, solo se
observaron niveles altos de ansiedad durante el estado hipotiroideo y no en el eutiroideo, lo
que se sugiere que las hormonas tiroideas ejercen cierta influencia sobre la ansiedad. La
cudl, a su vez, interfiere en los tiempos de reaccion, de tal forma que pacientes con niveles

mas altos de ansiedad presentaron mayores tiempos de reaccion.
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En otro estudio realizado por Botella- Carretero et al. (2003), fueron evaluados 18
mujeres con CTD y 18 participantes controles pareadas en edad. Las pacientes con CTD
fueron evaluadas en tres ocasiones: 1) antes de la suspensién de su tratamiento supresivo
(con hipertiroidismo subclinico), 2) de 4 a 7 dia después de la suspension del tratamiento
supresivo (en estado eutiroideo) y 3) un dia antes de la administracion de yodo radioactivo
(con hipotiroideo clinico). Mientras que las pacientes del grupo control s6lo fueron
evaluadas en una sola ocasion. Este estudio report6 una ejecucion deficiente durante el
estado hipotiroideo en la atencién (evaluado mediante la prueba de Span de digitos),
ademaés de un deterioro en estos mismos pacientes su la calidad de vida. Sin embargo, se
obtuvieron resultados similares en la calidad de vida de pacientes con hipertiroidismo
subclinico. Por lo que estos autores sugieren que los resultados en cuanto a la calidad de
vida pueden deberse a las expectativas de los pacientes ante su diagnostico de CTD y no a

los cambios hormonales.

En otro estudio, Mnte et al. (2004) evaluaron a 15 pacientes con CTD (11 mujeres
y 4 hombres de entre 22 a 39 afos) en dos ocasiones: 1) durante el tratamiento supresivo
con hormonas tiroideas (en estado eutiroideo) y 2) durante el estado hipotiroideo
inmediatamente antes de la administracion de yodo radioactivo. Dicho estudio reporto la
alteracion en el estado hipotiroideo tanto en la memoria como en la inhibicién, ésta Gltima
evaluada por medio de la prueba de Stroop. Ademas, en este mismo estudio se obtuvieron
los Potenciales Postsinépticos Excitatorios (PPE) mientras los sujetos se desempefiaban en
dos arreglos de busqueda visual. Un arreglo “serial” que requeria de un escaneo uno a uno

de los estimulos visuales dentro de un arreglo visual y un arreglo “paralelo” que requeria de
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un procesamiento de todos los estimulos en forma paralela y automética. Este estudio
demostré una decremento y un retraso en el componente P300, conocido como indice de la
velocidad con que se evalta un estimulo, s6lo en el arreglo serial. Hallazgo que, de acuerdo
a los autores, sugiere que el hipotiroidismo se asocia a una disfuncion cognitiva, en forma
particular durante tareas que demandan un mayor esfuerzo atencional, lo que causa una
evaluacion més lenta del estimulo. Las consecuencias practicas de estos hallazgos se
podrian reflejar al conducir un automovil o al mantener una conversacion que demande

mayores recursos atencionales.

Constant et al. (2001) por su parte, evaluaron a 10 pacientes TT por CTD (8
mujeres y 2 hombres de entre 27 a 65 afios) en dos ocasiones: 1) durante el estado
eutiroideo con tratamiento supresivo con hormonas tiroideas y 2) tras la suspension del
mismo, en estado hipotiroideo. Por medio de la Tomografia por Emision de Positrones
(PET), este estudio reportd una reduccion global tanto del flujo sanguineo cerebral como
del metabolismo de la glucosa en pacientes con hipotiroidismo. Ademas los pacientes en
estado hipotiroideo presentaron mayores niveles de ansiedad y de depresion y tiempos de

reaccion mas lentos.

En otro estudio (Shraml et al., 2011) se evaluaron a 11 pacientes TT por CTD (6
mujeres y 5 hombres con una edad media y desviacion estandar (DE) de 33 (8.8) afios de
edad en dos ocasiones: 1) en estado hipotiroideo postquirdrgico y 2) en estado eutiroideo
(después de 8 semanas de iniciado el tratamiento supresivo con hormonas tiroideas.

Ademas se evalud a un grupo control de 4 mujeres y 7 hombres con edad de 32.9 (8.5),
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pareados en edad y escolaridad. Se reportaron diferencias significativas entre el grupo
hipotiroideo y el grupo control en el indice de Memoria de Trabajo (compuesto de la
secuencia nimeros y letras y el span espacial) ademas mayores niveles de depresion en el

primero de estos grupos.

Este estudio, ademéas demostré una mejora en el desempefio en la tarea fluidez
verbal en pacientes en la segunda sesion de evaluacion. Asi como una correlacion negativa
entre el indice de Memoria de Trabajo y los niveles de TSH en el estado hipotiroideo,

correlacion que también se demostro para la tarea de fluidez verbal (Schraml et al., 2011).

Ademas de las investigaciones realizadas mediante el estudio de pacientes con
CTD, existen otras que no se han sometido a dicha metodologia y que también han
reportado alteraciones en las funciones cognitivas en el hipotiroidismo, como las descritas a

continuacion.

En la investigacion realizada por Zhu et al. (2006) se evaluaron a 20 participantes
controles eutiroideos (11 mujeres y un hombre de 20 a 60 afios de edad), 16 pacientes
hipertiroideos (14 mujeres y 2 hombres de entre 18 y 40 afios de edad), 9 pacientes
hipotiroideos (todos mujeres de entre 17 a 43 afios de edad) y 11 con hipotiroidismo
subclinico (HSC) (10 mujeres y un hombre de entre 18 a 47 afios de edad). Los pacientes
con hipotiroidismo y con HSC mostraron una ejecucion deficiente en comparacion con el
resto de los grupos en la tarea n- back. Sin embargo, el grupo con hipotiroidismo clinico

tuvo una ejecucion aun més deficiente en esta misma tarea. Lo que sugiere que la MT se
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encuentra alterada en el HSC y en mayor medida en el hipotiroidismo clinico, pero no en el
hipertiroidismo. Ademas estos autores demostraron a partir de Resonancia Magnética
Funcional (fMRI) la implicacion en esta tarea de una red frontoparietal, que incluye el giro
frontal inferior medial, la CPFDL, el APM, el AMS/ corteza del cingulo anterior y el area
parietal de ambos hemisferios como areas implicadas en la tarea n- back en todos los
grupos. Sin embargo, el grupo con HSC mostré un funcionamiento anormales en el area
frontal durante la ejecucion de esta tarea. Ademas, después de 6 meses de tratamiento de
reemplazo hormonal los pacientes con HSC disminuyeron su déficit en la MT y revirtieron
los cambios en la respuesta BOLD en las areas frontales. Lo anterior sugiere que las
alteraciones en las FE en pacientes con HSC es reversible. Los anélisis de las imagenes por
fMRI del resto de los grupos fueron excluidos del estudio, no obstante, estos datos dan una
aproximacion sobre lo que podria estar ocurriendo en los pacientes con hipotiroidismo
clinico, en los cuales también se ha demostrado una reversion de las alteraciones

cognitivas.

Otro estudio que también ha demostrado una alteracion en la memoria y de forma
contraria a las investigaciones antes mencionadas, no ha encontrado alteracion en los
procesos de atencion y de inhibicion fue el realizado por Miller et al. (2007). En este
estudio se evaluaron a 14 pacientes con hipotiroidismo sin tratamiento y a 10 controles
pareados por edad. Se encontraron deficiencias en la memoria, especificamente en el
proceso de evocacion de la informacion. Sin embargo, estos autores no encontraron
diferencia entre el desempefio de los pacientes hipotiroideos y los controles en lo referente

a atencion sostenida, flexibilidad cognitiva y respuestas de inhibicion. Ademas, estos
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autores sugieren que el hipotiroidismo se asocia a déficits en la sintesis y en la evocacion de
la informacion, més que en el inicio de la formacion de la memoria, es decir, en la

codificacién.

En la misma linea se encuentra el estudio realizado por Correia et al. (2009), en el
que se evaluaron a 21 pacientes hipotiroideos y 17 con HSC en dos ocasiones: 1) en una
linea base, 2) 3 meses después del tratamiento de reemplazo con levotiroxina 'y 3) 6 meses
después del mismo tratamiento. Los participantes sanos también fueron evaluados en tres
ocasiones. Se encontraron déficits en memoria espacial, asociativa y verbal en pacientes
hipotiroideos. Ademas encontraron una correlacion negativa entre estos déficits cognitivos

y los niveles de TSH, sugiriendo un desempefio mas deficiente a mayores niveles de TSH.

En este mismo estudio también fue posible demostrar la reversion de algunos de los
procesos cognitivos alterados. Se report6 una reversion del déficit en la memoria verbal
tras el tratamiento con levotiroxina, después de 3 meses en los pacientes con HSC y
después de 6 meses en los pacientes con hipotiroidismo clinico. Sin embargo, aunque la
memoria espacial también se normaliz6 en el grupo con HSC, permanecio deficiente en el
grupo con hipotiroidismo clinico. Los déficits en la memoria asociativa persistieron en el
grupo hipotiroideo, mostrando s6lo una mejora no significativa en el grupo con HSC. No se
encontro correlacion entre la ansiedad y la depresion con la funcion cognitiva (Correia et

al., 2009)



30

Dado estos resultados, Correia et al. (2009) sugieren una disfuncion hipocampal o
de sus conexiones en pacientes hipotiroideos. Ademas, con respecto a la reversion de los
procesos alterados, los autores sugieren que estos resultados se pueden deber a que los
déficits en el hipotiroidismo no son reversibles o a que estos déficits requieren de un mayor
tiempo para su recuperacion tras el tratamiento. Como ya se ha mencionado, en este estudio
no se encontraron alteraciones en la MT ni en la inhibicion (evaluada a través de la tarea n-
back y la prueba de Stroop, respectivamente), al respecto, los autores han sugerido que tal
situacion se puede deber a que en otros estudios donde se han encontrado estas alteraciones
y en los cuales se induce el hipotiroidismo, los pacientes alcanzan mayores niveles de TSH

sugiriendo un hipotiroidismo mas severo que el estudiado en esta investigacion.

Continuando con las investigaciones sobre la MT, He et al. (2011) intentaron
demostrar una disfuncion en el funcionamiento cerebral durante la tarea de digitos en orden
inverso y directo. Para ello evaluaron a 25 mujeres, 13 de ellas con hipotiroidismo
adquirido en edad adulta debido a tiroiditis de Hashimoto y 12 voluntarias eutiroideas
controles pareadas por edad y escolaridad. Las pacientes hipotiroideas fueron de recién
diagndstico sin recibir aun tratamiento y fueron evaluadas en dos ocasiones: 1) antes del
tratamiento para hipotiroidismo y 2) 6 meses después de iniciado el tratamiento con
levotiroxina. Se encontrd una ejecucion deficiente en la tarea de digitos en orden directo e
inverso en pacientes hipotiroideos antes del tratamiento de reemplazo hormonal, ademas, a
través de fMRI se pudieron observar diferencias en el funcionamiento de la CPFM, la
corteza cingulada posterior y el 16bulo parietal inferior izquierdo. Sin embargo, después de

6 meses de tratamiento con levotiroxina se observé una reversion en la ejecucion en la tarea
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antes mencionada, siendo comparable con la de los participantes sanos. Ademas, ya no se

observaron diferencias entre los pacientes y los controles en el funcionamiento cerebral.

Con respecto a la correlacion entre las alteraciones cognitivas y el funcionamiento
tiroideo, en esta serie de investigaciones se ha encontrado una asociacion entre niveles
elevados TSH y una peor ejecucion en tareas que evallan memoria asociativa, espacial y
verbal (Correia et al., 2009). Ademas de una correlacion entre niveles elevados de TT4 y
una mayor velocidad psicomotora. Ademas tanto los niveles elevados de FT4 y TT4 se han
asociado con una mejor ejecucion en tareas verbales (Beydoun et al., 2013). Asi como una
asociacion entre los niveles elevados de TSH por arriba del rango de referencia y una tasa
de decline mas rapida en la prueba de span de digitos en orden inverso (MT) y en la prueba
del reloj (habilidad visoespacial/ visoconstructiva) (Beydoun et al., 2015). Sin embargo,
otros autores como Kritz-Silverstein, Schultz, Palinkas, Wingard & Barrett-Connor (2009)
no han encontrado una correlacion entre la TSH y pruebas que evalian memoria verbal,

fluidez verbal y atencion.

Como se puede ver en las investigaciones antes expuestas, las alteraciones
cognitivas en el hipotiroidismo principalmente se presentan en los procesos de atencion,
memoria tanto visual como verbal y en las FE, de manera particular en la MT, en la
inhibicion y en la fluidez verbal. Asi como en las habilidades visoespaciales/
visoconstructivas y en la velocidad de procesamiento. Estas alteraciones principalmente
encuentran sustento en estudios de imagen, que han hallado tanto alteraciones en un

circuito fronto- parietal y cambios estructurales y moleculares en el hipocampo (Gerges,
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Stringer & Alkadhi, 2001; Sui, Wang & Li, 2006; Zhu et al., 2006; Tong, Chen, Liu &
Zhou, 2007; Sala- Roca et al., 2008; Dong et al., 2009; Dong et al., 2011; Heetal., 2011;
Puia & Losi, 2011; Koromilas et al., 2015). Sin embargo, los hallazgos en ocasiones

resultan contradictorios.

Dicha variabilidad en los resultados puede deberse a la variabilidad a la
metodologia implementada en las diferentes investigaciones. A través de esta revision se
concluye en la importancia de controlar las variables de edad, la escolaridad, la etiologia
del hipotiroidismo, la duracion de la enfermedad, asi como la historia y duracion de los
tratamientos, ademas de comparar los diferentes resultados obtenidos entre las
investigaciones con los niveles hormonales analizados en cada una de ellas, dado que la
observacion de alteraciones cognitivas, como en las FE, podrian presentarse sélo a niveles
maés elevados. Ademas de las variables afectivas como la ansiedad y la depresion de las
cuales se conoce su influencia sobre ciertos procesos cognitivos como es el caso de las FE

(Miller et al., 2007).

Ademas en lo expuesto anteriormente se puede advertir la posibilidad de una
asociacion entre la severidad del hipotiroidismo y las alteraciones cognitivas, en primer
lugar representado mediante el hecho de una recuperacién mas rapida de las alteraciones
cognitivas en el HSC (menos severo) que en el hipotiroidismo clinico, y en segundo lugar,
mediante las correlaciones encontradas entre los niveles hormonales y el desempefio en las
pruebas neuropsicoldgicas. Este supuesto ha llevado a algunos autores como Schraml et al.

(2011) a proponer el concepto de “cerebro hipotiroideo”, término que sugiere una
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correspondencia entre la severidad del hipotiroidismo (principalmente mediado por la TSH)

y la severidad en las alteraciones cognitivas.

Aunado a lo anterior, un aspecto importante en los resultados de estas
investigaciones corresponde al restablecimiento tanto de las alteraciones cognitivas como
de los cambios metabdlicos y estructurales tras el tratamiento farmacoldgico con reemplazo
hormonal. Lo que fundamentalmente resulta de importancia para la practica médica, ya que
indica que Unicamente tras el restablecimiento del tratamiento de reemplazo hormonal con
HT, el paciente antes hipotiroideo puede dejar de presentar alteraciones cognitivas y el

impacto sobre su calidad de vida y su funcionalidad.

4. Lobulos frontales.

4.1. Neuroanatomia.

Los lobulos frontales son la region més extensa del cerebro y representan al menos
un tercio de la corteza cerebral. Se sitian en la region més anterior del cerebro y
comprenden las superficies lateral, medial y orbitofrontal. Se delimitan por el surco central

(Rolandico) y por la cisura lateral (Silviana) (Barbas, 2009; Otero & Barker, 2014).

De forma horizontal, los 16bulos frontales se dividen por el surco frontal superior e
inferior en el giro frontal superior, medio e inferior. Verticalmente se dividen en una

porcién posterior denominada corteza motora o frontal (CF) y en una anterior, la corteza
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prefrontal (CPF). Esta ultima division ademas corresponde a las caracteristicas
citoarquitectonicas de estas regiones, mientras que la CPF comprende una corteza granular
(capa V), la CF se caracteriza por ser agranular (Kolb & Whishaw, 2003; Mendoza &

Foundas, 2008).

Corteza motora o frontal (CF).

Su funcidn es la del control del movimiento y comprende al &rea motora primaria
(AMP), al area premotora (APM) junto con el &rea motora suplementaria (AMS), al area
del lenguaje motor de Broca y los campos visuales frontales (Otero & Barker, 2014, Fuster,
2002; Kolb & Whishaw, 2003; Noback, Strominger, Demarest & Ruggiero, 2005; Mendoza

& Foundas, 2008) (Figura 4).

Area motora primaria (M1, AB 4).

Se localiza delante de la cisura de Rolando, en ella se originan las vias de actividad
motora voluntaria y tiene una representacion somatotdpica (el homunculo de Penfield) para
la mitad contralateral del cuerpo ( Estévez, Garcia & Barraquer, 2000; Portellano & Garcia,

2011; Scott & Schoenberg, 2011).
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Area premotora (AB 6y 8).

Se localiza por delante del AMP. Su funcion es la de programar las secuencias
motoras de la actividad voluntaria. Se encuentra formada por el APM (superficie lateral del
AB 6), el AMS (superficie medial del AB 6) y los campos visuales frontales (AB 8). Las
primeras dos &reas son importantes para el aprendizaje, el almacén y la activacion de los
programas para la ejecucion de los movimientos voluntarios. Los campos visuales por su
parte, facilitan el rastreo, la localizacién y la direccién voluntaria de la mirada (Estévez et

al., 2000; Portellano & Garcia, 2011).

Ademas, mientras que el APM se encarga de seleccionar los movimientos y del
aprendizaje motor, el AMS contribuye a la seleccion y la secuenciacion temporal de los

movimientos durante su preparacion y ejecucion (Estévez et al., 2000).

Area de Broca (AB 44y 45).

Se localiza en las porciones opercular y triangular del giro frontal inferior del
hemisferio dominante (generalmente el izquierdo). Constituye el centro del lenguaje
expresivo. Sin embargo, el 16bulo frontal no dominante contribuye a la prosodia del
lenguaje expresivo (Nieuwenhuys, Voogd & van Huijzen, 2008; Scott & Schoenberg,

2011).



36

Corteza prefrontal (CPF).

Se localiza en la parte anterior del I6bulo frontal, delante del APM. Es el area de
asociacion méas importante y se le considera como el centro regulador de las funciones
ejecutivas (FE) (Portellano & Garcia, 2011). Se subdivide anatomo-funcionalmente en las
areas dorsolateral (CPFDL, de caracter cognitivo), frontal medial (CPFM, de carécter
viscero- motor) y orbitofrontal (COF, de caracter sensorial) (Alvarez & Emory, 2006).
Ademas se caracteriza por recibir proyecciones desde el nucleo dorsomedial del talamo. En
esta region también, terminan las vias visuales dorsal (del reconocimiento de los objetos) y

ventral (de la conducta espacial) (Kolb & Whishaw, 2003) .

CPFDL (AB 8, 9, 10, 46 y 47).

Se localiza en el polo anterior y lateral del I6bulo frontal, anterior a las areas
motoras primaria y secundaria. Es la estructura neocortical mas desarrollada y representa el
nivel més alto de integracion sensoriomotora. Se encuentra principalmente implicada en el
control y regulacion del procesamiento ejecutivo, en el mantenimiento y focalizacion de la
atencion y en el control de la memoria de trabajo (MT), la planeacion de tareas complejas y
la flexibilidad cognitiva. Ademas se relaciona con los procesos de mayor jerarquia
cognitiva como la metacognicién, permitiendo la monitorizacion y el control de la actividad

dirigida a la meta (Portellano & Garcia , 2011; Balconi, 2013).
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Mantiene conexiones con el resto de los I6bulos, en especial con el parietal y el
temporal, ademas de contar con conexiones reciprocas con los ganglios basales (GB) y el
APM (Portellano & Garcia, 2011). Una de sus principales conexiones la mantiene con el
tdlamo, especialmente con su ndcleo dorsomedial y en menor medida con el grupo nuclear

anterior (Xiao, Zikopoulos, & Barbas, 2009).

La CPFDL integra la informacion que recibe desde areas de asociacion unimodales
y polimodales postrolandicas, del sistema limbico y zonas paralimbicas, esta funcion se
relaciona con la influencia de las emociones sobre la interpretacion de la informacion
sensorial y la forma en que el procesamiento y el aprendizaje previo modifica el estado de
animo (Jodar, 2004; Mendoza & Foundas, 2008) . De igual forma, se ha propuesto que la
CPFDL tiene como funcion la organizacion temporal de las acciones que se dirigen a una
meta para lo que se requiere de la integracion de estimulos, accionesy planes de accion.
Asi, la CPFDL actua en la mediacion de los estimulos independientes que coinciden en el

tiempo con el fin de organizar una conducta (Fuster, 2002).

De tal forma que la CPFDL se relaciona con el recuerdo de situaciones pasadas y la
implementacién de programas para alcanzar la meta, el monitoreo de los resultados y el

ajuste o finalizacion de la accion (Royall, 2002).

Funcionalmente, la CPDL cuenta con una organizacion dorso- ventral. Su region
dorsal se encuentra implicada principalmente en el monitoreo de la informacion en la MT,

mientras que su region ventral regula la codificacion y la evocacion de la informacion
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almacenada en las regiones de asociacion corticales posteriores. Particularmente el AB 10
dada sus interconexiones con otras regiones de la CPFDL y temporales mediales juega un

papel superordinado en la MT (hipermonitorizacion) (Petrides, 2005).

COF (10, 11y 47).

Se localiza en la superficie ventral de la parte frontal del cerebro, por encima de las
Orbitas oculares. Es la region de la CPF que recibe proyecciones desde el nicleo medial
magnocelular del talamo mediodorsal. En ella convergen las areas limbicas y las

dorsolaterales (Fuster, 2008; Portellano & Garcia, 2011).

Recibe aferencias de las cinco modalidades sensoriales, en el aspecto visual a través
de la via ventral (Kringelbach & Rolls, 2004), ademas de recibir informacion visceral.
Dada sus conectividad neuro- anatomica, puede modular la conducta mediante los sistemas
visceral y motor. Asi, esta region es importante para el procesamiento emocional

(Kringelbach, 2005; Portellano & Garcia, 2011).

Su principal funcidn es el procesamiento y regulacién de las emociones, estados
afectivos y la regulacion y control conductual. De acuerdo a la teoria de “Marcador
somatico” propuesta por Damasio (1996), esta region esta implicada en la toma de
decisiones gracias a la integracion de las sefiales corporales o “marcadores sométicos”.
Ademas, se encuentra implicada en el control inhibitorio, al suprimir inputs internos y

externos que pueden interferir en la conducta, en el habla o la cognicién. Sin embargo, el
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control inhibitorio también lo ejerce sobre el aspecto emocional, debido a lo cual, tras
lesiones orbitales se puede presentar una imposibilidad de implicar el procesamiento
emocional en las respuestas que se puedan dar ante las situaciones (Bechara, Damasio &

Damasio, 2000; Bechara, 2004; Jodar, 2004).

La COF ademas, es importante para el aprendizaje del valor de la recompensay el
castigo del estimulo. Se puede subdividir en una parte medial y en una lateral, la primera se
relaciona con el monitoreo del valor de la recompensa de los reforzadores, mientras que la
segunda lo hace con la evaluacion de los castigos. Ademaés, se puede hacer una distincion
entre la porcion anterior y la posterior, con reforzadores méas abstractos representados mas
anteriormente (Kringelbach & Rolls, 2004; Portellano & Garcia, 2011; Henssen et al.,

2016).

La COF también se encuentra implicada en la deteccion de los cambios en las
condiciones ambientales negativas y positivas (de riesgo o beneficio), lo que permite
ajustar la conducta en relacion con los cambios rapidos en el ambiente (Rolls, 2004). De
esta forma, también participa en la toma de decisiones basada en la estimacion riesgo-
beneficio (Bechara et al., 2000), con una participacién mas importante ante situaciones
inciertas o poco especificas (Elliot, Dolan & Frith, 2000). En particular su region
ventromedial (AB 13) se relaciona con la deteccion de condiciones de riesgo, en tanto que
la lateral (47 y 12) se relaciona con el procesamiento de los matices positivo y negativo de

las emociones (Bechara et al., 2000).
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CFM (24, 25y 32).

Se localiza en las caras internas de los l6bulos frontales, en las zonas que
corresponden al cingulo anterior, por encima del cuerpo callosos. Se asocia con los
procesos de activacion, atencion sostenida y motivacion. Representa una region importante

para el inicio de la accidn intencionada (Lezak, 2012).

La corteza del cingulo anterior (CCA, AB 24) es una region que actua de forma
integrada a la CPFM y es importante en situaciones que exigen mayores niveles de
activacion, ademas su porcion anterior se ha relacionado con la atencion dividida, la

deteccion de los errores y la monitorizacién (Portellano & Garcia, 2011).

La CPFM también participa en los procesos de inhibicion, en la deteccion y
solucién de problemas, en la regulacion y esfuerzo atencional, asi como en la regulacion de
la agresion y de los estados motivacionales (Fuster, 20002). Ademas de guardar relacion
con el procesamiento emocional, incluyendo a las asociaciones estimulo- recompensa

(Stuss & Alexander, 2009).

Lesiones en la CPFM producen trastornos de la motivacion, mutismo, conductas de
imitacion, apatia, incapacidad para realizar respuestas evitativas, y poca capacidad de
respuesta. Ademas existe una pérdida de la capacidad para modular la intensidad de las

emociones en funcion del contexto (Jodar, 2004).
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Finalmente, Jahanshahi y Frith (1998) plantean tres cuestiones para explicar el
funcionamiento de la CPF sobre las acciones voluntarias: a) el qué hacer mediado por la
COF, que actua eliminando o inhibiendo lo que no se debe de hacer, b) el como hacerlo,
mediado por la CPFDL junto con el APM, que seleccionan las metas a alcanzar y planifican
la accion para tal fin, y c) el cuando hacerlo, mediado por la CCA, que aporta los aspectos
motivacionales, y el AMS que actla como temporizador y media la intencionalidad de la

accion.

Figura 4. Vista lateral, medial y orbital en las que se muestran las divisiones
anatomo-funcionales de los I6bulos frontales, tomada de Mendoza & Foundas (2008).
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4.2. Conexiones.

Se han descrito cinco circuitos fronto- subcorticales cuyo nombre corresponde a sus
funciones o a las areas donde se originan. El circuito motor y el oculomotor que se originan
en el AMS y los campos visuales frontales, respectivamente, se ven implicados en
funciones motoras. En tanto que los circuitos prefrontal dorsolateral, el frontal orbital y el
frontal medial o cingulado anterior se ven implicados en las FE, la conducta social y la
motivacion, respectivamente (Alvarez & Emory, 2006; Tekin & Cummings, 2002). Dados

los intereses de este trabajo, a continuacion se describen estos Ultimos tres circuitos.

Estos circuitos comparten estructuras anatbmicas y neurotransmisores comunes. En
cuanto a las primeras, los circuitos se originan en la CPF, proyectan al estriado, conectan
con el globo palido (GP), la sustancia negra y de ahi al tdlamo, de regreso a la CPF. De tal

forma que estos circuitos son cerrados (Tekin & Cummings, 2002) (Figura 5).

Figura 5. Estructura general de los circuitos fronto- subcorticales, modificada de
Tekin & Cummings (2002).



43

Dentro de estos circuitos se encuentran dos vias, una directa (excitatoria) y una
indirecta (inhibidora). En la via directa, el estriado inhibe al GP interno (GPi) para que
cuando éste conecte con el talamo y éste a su vez con la CPF, se produzca una excitacion.
En la via indirecta el estriado conecta con el GP externo (GPe), éste a su vez con los
nucleos subtalamicos y de regreso al GPi, causando inhibicion. Ambas via finalizan con
conexiones al tdlamo, principalmente a su porcion dorsolateral y de ahi a la CPF. De tal
forma, que la disfuncion en la via directa causa una inhibicién talamica anormal, mientras
que la disfuncion en la via indirecta causa una sobreactividad taldmica (Tekin &

Cummings, 2002; Cummings, 1996; Cummings & Miller, 2007)

Por su parte, los neurotransmisores que comparten los circuitos directo e indirecto
son el Glutamato (excitatorio) y el Acido y- aminobutirico (GABA, inhibitorio). La via
directa contribuye a la activacion sostenida del componente cortical causando que las
proyecciones corticales liberen glutamato. Cuando este neurotransmisor se une a sus
receptores en el estriado se libera GABA en el GPi, lo que disminuye la liberacion de
GABA sobre el componente taldmico del circuito. Asi, el tAlamo desinhibido aumenta la
excitacion glutamatérgica de las regiones corticales. En contraste, las eferencias estriatales
de la via indirecta proyectan al GPe cuyas fibras GABA- érgicas se extienden a los nucleos
subtalamicos, que estimulan al GPi de la via directa con Glutamato. Asi, la via directa
desinhibe al tAdlamo, mientras que la indirecta lo inhibe. La influencia de ambas vias
controlan las conexiones talamo- corticales y al resultado motor, cognitivo o

comportamental (Chow & Cummings, 2007).
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Ademas del Glutamato y del GABA, otro neurotransmisor implicado en el
funcionamiento de estos circuitos es la dopamina. La dopamina que es sintetizada en la
sustancia negra, a través de receptores D1 del estriado, activa a la via directa mientras que a
través de los receptores D2 aumentan la inhibicion de la region prefrontal involucrada en

cada circuito (Catala- Barceld, 2002).

Estos sistemas de neurotransmision a su vez reciben modulacion desde los nucleos
serotoninérgicos y dopaminérgicos. Ademas las interneuronas colinérgicas comprenden una

poblacion dentro de las estructuras estriatales (Lyketsos, Rosenblatt & Rabin, 2004).

En forma particular, el circuito dorsolateral proyecta principalmente al nucleo
caudado (NC) dorsolateral, el orbitofrontal proyecta al NC ventromedial y ambos incluyen
a los nacleos ventral anterior y dorsomedial del talamo. El circuito orbitofrontal se
relaciona ademas con la conducta socialmente apropiada, por lo que sus lesiones causan
desinhibicion, impulsividad y conducta antisocial. Finalmente el circuito medial proyecta al
nacleo accumbens e incluye al ndcleo dorsomedial del tAlamo. Lesiones en esta region
producen apatia, decremento en la interaccion social y retardo psicomotor (Cummings,
1996; Catala- Barceld, 2002; Tekin & Cummings, 2002; Alvarez & Emory, 2006;

Cummings & Miller, 2007).

Estos circuitos son paralelos pero discretos, es decir, la comunicacion entre ellos

ocurre principalmente a nivel de la corteza frontal. Lo que sugiere que los ganglios basales
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(GB), ademaés de participar en el movimiento voluntario, también lo hacen en la regulacion
del pensamiento y de la conducta. Ademas, la disposicién anatémica de estos circuitos
enfatiza la principal funcién de la corteza frontal como un integrador. Mediante estos
circuitos la CPF recibe informacion del ambiente externo, el medio interno y el estado

emocional del organismo (Cummings, 1996; Catala- Barceld, 2002).

Ademas de las estructuras involucradas en estos circuitos la CPF mantiene
conexiones con otras regiones tanto corticales como subcorticales (Alvarez & Emory,
2006). A través de sus conexiones cortico- corticales la CPF recibe informacion del resto de
los I6bulos cerebrales. Estas conexiones son paralelas y en su mayoria reciprocas, lo que
sugiere que las funciones de la CPF pueden estar también moduladas por las areas

posteriores a través del tallamo (Barroso & Leon- Carrion, 2002).

Otras estructuras subcorticales con la que conecta la CPF son los GB, cuya lesion
altera el funcionamiento ejecutivo, al impedir que las actividades ya aprendidas y
sistematizadas puedan realizarse de manera fluida (Portellano & Garcia, 2011). También
existen conexiones fronto- ponto- cerebelares, en las cuales se ha observado que lesiones
cerebelosas pueden causar alteraciones en las FE como en la inhibicion y fluidez, la
planificacion, el pensamiento abstracto, la flexibilidad cognitivay la MT (Neau, Arroyo-
Anllo, Bonnaud, Ingrand & Gil, 2000; Kalashnikova, Zueva, Pugacheva & Korsakova,
2005; Ramnani et al., 2006; Bellebaum & Daum, 2007; Tedesco, 2011). El cerebelo
ademas, facilita la sincronizacion y fluidez de las acciones que regula la CPF (Portellano &

Garcia, 2011).
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4.3. Neuroquimica.

Todos los tipos principales de neurotransmisores se encuentran representados en la
CPF, incluyendo las proyecciones colinérgicas del nlcleo basal de Meyrnet, las
noradrenérgicas del locus coeruleus, las dopaminéricas de la sustancia negra/ area
tegmental ventral (ATV) y las serotoninérgicas de los nlcleos del rafé. Estos
neurotransmisores tienen un papel en las funciones atencional y cognitiva de la CPF

(Barroso & Leon- Carrion, 2002).

También, los nlcleos subcorticales que originan a estos neurotransmisores reciben
proyecciones de las regiones prefrontales a las que proyectan. La CPF ademas envia
eferencias descendentes monoaminérgicas al talamo, hipotdlamo, subtalamo, y al tallo

cerebral (Fuster, 2008).

La modulacion de la activacion de la CPF mediante los neurotransmisores que
forman parte de las aminas bigénicas es importante para las FE. De manera general, la
dopamina juega un papel importante en la flexibilidad cognitiva, en la atencion mediante la
CFMy en la MT (Papazian, Alfonso & Luzondo, 2006), la noradrenalina regula la
activacion y la atencidn sostenida, mientras que la serotonina media la inhibicién y el

aprendizaje reversible a través de la COF (Aznar & Hervig, 2016).



47

Dopamina.

Las vias dopaminérgica incluyen a la via nigroestriatal, la via mesolimbica y la via
mesocortical que proyectan de forma particular a las cortezas cingulada, entorrinal y
CPFM. Estos sistemas regulan la ejecucion motora, la conducta, la motivacién y la

cognicion (Seamans & Yang, 2004).

La via nigroestriatal ademas, causa efecto sobre los circuitos fronto- subcorticales
de forma particular sobre las vias directa e indirecta, como se mencion0 en el apartado
anterior. Ademas existen conexiones de la sustancia negra con los circuitos limbicos, ricos
en receptores D3 y D4 que permiten la interaccion entre el aspecto emocional con la

actividad motora, la cognicion y la motivacion (Tekin & Cummings, 2002).

Serotonina.

La serotonina ejerce sus efectos mediante su interaccion con diferentes subtipos de
receptores, de los que destaca el subtipo 5SHT2A por ser el mas abundante en el 16bulo
frontal. En particular, este receptor se ve implicado en la modulacion de los circuitos
cortico- limbicos. Ademas participa en los procesos cognitivos de acuerdo a las regiones
donde se expresa. Su expresion en la CPFDL parece importante para el control de la
atencion y la MT, mientras que su expresion en la COF se relaciona con la flexibilidad

cognitiva y la inhibicién. La activacion en la CPFM altera a la atencién. Por lo que una
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disminucion en la transmision de este receptor en esta area podria incrementar la atencion,

reforzando la MT (Aznar & Hervig, 2016).

Existen otros receptores de este neurotransmisor a diferentes niveles de los circuitos
fronto- subcorticales. El receptor 5SHT1 es el principal en los GB, mientras que el 5HT3 se
localiza principalmente en el estriado ventral, el hipocampo, el area septal y la amigdala
contribuyendo de esta forma a la modulacion de las via de dopamina mesocortical y

mesolimbica (Tekin & Cummings, 2002).

Noradrenalina.

Tiene efectos en la funcion de la CPF, en especial en el contexto de la atencion y del
estrés. Se ha reportado que niveles de bajos a moderados aumentan la funcion de la CPF,
mientras que niveles elevados alteran esta funcion. De tal forma que la noradrenalina
exhibe una relacion de U invertida entre la actividad locus coeruleus- noradrenalina y la

ejecucion Optima en tareas atencionales (Xing, Li & Gao, 2016; Berridge & Arnsten, 2015).

Acetilcolina.

Es un neurotransmisor importante para el proceso de atencion. Los GB proyectan a
las areas corticales principalmente cuando reciben entradas de los componentes del sistema
limbico, lo que permite la liberacién selectiva en respuesta a eventos relevantes. Esto

implica la posibilidad de aumentar el impacto cortical de los eventos con significancia
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emocional o motivacional. Sus conexiones con la CCA se han relacionado con el

procesamiento atencional (Ragozzino, 2000).

La interaccion entre el glutamato, la dopamina y la acetilcolina sirve como un
circuito de retroalimentacion negativo corticoestriatal- talamocortical para evitar a la

sobreestimulacion cortical (Tekin & Cummings, 2002).

4.4. Funciones ejecutivas.

Las FE se pueden definir dentro de cuatro categorias funcionales de capacidades
ejecutivas: a) las capacidades necesarias para formular metas, b) las capacidades implicadas
en la planeacion, c) las capacidades necesarias para llevar a cabo planes y alcanzar metas, y
d) las capacidades para llevar a cabo los planes de forma efectiva. Estas capacidades se
hallan en el centro de las actividades que son socialmente Utiles, de realizacion personal,

constructivas y creativas (Lezak, 1982).

Las FE son funciones cognitivas de alto nivel, mediadas principalmente por la CPF,
implicadas en el control y direccion de funciones de bajo nivel, mas automaticas (Stuss,
2007). Facilitan nuevas formas de comportamiento (adaptacion) en situaciones poco
familiares y permiten llevar una vida independiente y propositiva (Gilbert & Burgess,
2008). Las FE son mecanismos de integracion intermodal e intertemporal que permiten
proyectar cogniciones y emociones desde el pasado hacia el futuro para encontrar solucién

a situaciones novedosas y complejas (Verdejo- Garcia & Bechara, 2010).
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Estas funciones permiten la anticipacion y el establecimiento de metas, el disefio de
planes y programas, el inicio de las actividades y de las operaciones mentales, la
autorregulacion y la monitorizacion de las tareas, la seleccion y flexibilidad de las
conductas, asi como su organizacion en el tiempo y en el espacio para la solucion de

problemas (Pineda, 2000).

Sin embargo, aunque existen procesos especificos relacionadas a diferentes regiones
cerebrales frontales, no existe un homunculo frontal ni una funcién ejecutiva unica, mas
bien existen distintos procesos que se integran en un concepto general de funciones de
control. Sin embargo, el papel més importante de los 16bulos frontales podrian no ser s6lo
los procesos cognitivos sino ademas las respuestas afectivas, el desarrollo personal y social,

la conciencia y autoconciencia (Stuss & Alexander, 2000).

4.4.1. Componentes.

Existen tres principales funciones ejecutivas: la inhibicion que incluye el control
inhibitorio (inhibicién conductual) y el control de interferencia (atencion selectiva e
inhibicion cognitiva), la memoria de trabajo (MT) y la flexibilidad cognitiva, vinculada con
la creatividad y son sobre estas FE que se construyen el razonamiento, la solucion de
problemas y la planeacion (Miyake et al., 2000). A continuacion se describen estas

funciones junto con otras que también se han incluido dentro del concepto de FE:
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Inhibicién.

Implica a la capacidad para controlar la propia atencion (inhibicion atencional a
partir de la atencion selectiva y mantenida), la conducta (inhibicion conductual) y los
pensamientos y las emociones (inhibicion cognitiva) con el fin de suprimir respuestas
dominantes, inapropiadas, automaticas o irrelevantes de acuerdo a las necesidades del
contexto (Miyake et al., 2000; Aron, Robbins & Poldrack, 2004; Postle, Stern, Rosen &

Corkin, 2000).

La inhibicion conductual se puede dividir en proactiva o reactiva. La primera sirve
para el logro de objetivos futuros, mientras que la segunda se inicia ante un estimulo y
puede llegar a ser automatica y habituarse a través del aprendizaje. La inhibicion reactiva
involucra al giro frontal inferior, el AMS, nucleos subtaldmicos y el estriado, mientras que
la inhibicidn proactiva recluta al estriado y a areas prefrontales como la CPFDL

(Jahanshahi, Obeso, Rothwell & Obeso, 2015).

El proceso de inhibicion apoya al de MT. Una de las principales tareas con que se

evalUa la inhibicion es la tarea de Stroop (Miyake et al., 2000).

Memoria de trabajo (MT).

Se refiere a un sistema o sistemas necesarios para mantener a los pensamientos en la

mente mientras se realizan tareas complejas como el razonamiento, la comprensién y el
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aprendizaje (Baddeley, 2010). Comprende un sistema de almacenamiento temporal y de
manipulacion de la informacion que forma un vinculo entre la percepcion y la accion

(Baddeley, 1998). Existen dos tipos, la MT verbal y la MT no verbal (visoespacial).

La MT es crucial para tener sentido de las cosas al tener en mente lo que sucedio en
el pasado y relacionarlo con lo que sucedera en el futuro y para el razonamiento, ya que
gracias a ella se establecen conexiones entre cosas aparentemente no relacionadas, se
separan elementos de un todo y se es creativo. Ademas, la MT permite un conocimiento
conceptual que guia las decisiones, que toma en cuenta el pasado y el futuro en la
elaboracion de planes (Diamond, 2013). Es una memoria para el corto plazo, méas que una

memoria a corto plazo. Se encuentra asociada con la CPFDL. (Fuster, 2002).

El modelo multicomponente de la MT comprende a un sistema de control de
capacidad atencional limitada Ilamado “central ejecutivo” que regula y a su vez es asistido
por dos subsistemas de almacenamiento: el bucle fonoldgico, analogo al lenguaje subvocal,
que se basa en el sonido y en el lenguaje, y la agenda visoespacial. El central ejecutivo
selecciona estrategias y coordina informacion proveniente de diferentes fuentes, es
responsable de la seleccion de estrategias, de los procesos implicados en el
almacenamiento de corto plazo. Asigna recursos durante la ejecucién simultanea de dos
tareas, cambia las estrategias de evocacion, atiende selectivamente a un estimulo e inhibe la
interferencia de otros, ademéas mantiene y manipula informacion almacenada en la memoria

a largo plazo (MLP). Se encarga también de la actualizacion, modificacion continua del
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contenido de la MT de acuerdo a la informacién nueva externa (sensorial) o interna

(evocacion de la MLP) (Baddeley, 1998).

El bucle fonolégico comprende un almacenamiento fonoldgico que mantiene
huellas de memoria por pocos segundos y un proceso de ensayo articulatorio. Las huellas
de memoria se actualizan mediante la recuperacion y la re- articulacion. Asi, la memoria
inmediata tiene una capacidad limitada por la cantidad de material que puede ser articulado
antes de éste sea borrado del almacenamiento. Este proceso se ve afectado tanto por la

longitud como por la similitud entre las palabras (Baddeley, 2003).

Por otra parte, la MT visual también se ve limitada en su capacidad por alrededor de
tres o cuatro objetos. La agenda visoespacial mantiene informacion visoespacial, separada
en visual, espacial y posiblemente en componentes cinestésicos. Implica un sistema de
almacenamiento visoespacial utilizado para planear movimientos y reorganizar el contenido

en el almacén visual (Baddeley 2000; Baddeley, 2003).

Ademas de los ya mencionados, se ha agregado a este modelo el componente
“bucle episddico”, consiste de un sistema también de capacidad limitada que almacena
temporalmente caracteristicas de diferentes modalidades, retine informacién de los otros
sistemas de almacenamiento, asi como de la MLP en una representacion episédica

(Baddeley, 2000; Collette & Linden 2002).
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La MT implica tanto al proceso de mantenimiento como al de manipulacién de la
informacion, el primero de ellos involucra a regiones frontales, mientras que el segundo a
regiones tanto temporales como parietales (D"Esposito & Postle, 2015). Ademas, existe una
especificidad regional de acuerdo al tipo de informacion, ya sea verbal o no verbal (visual),
la primera involucra predominantemente a regiones cerebrales del hemisferio izquierdo,
como la CPFDL, especificamente al area de Broca, y a las regiones temporal y parietal
inferior izquierdas (Prabhakaran, Narayanan, Zhao & Gabrieli,, 2000), mientras que el
segundo tipo de informacion involucra principalmente a regiones cerebrales del hemisferio
derecho, como a la CPFDL, particularmente su region dorsal, asi como la region parietal
inferior (Eriksson, Vogel, Lansner, Bergstro & Nyberg, 2015). Sin embargo, la CPF
derecha también se ha asociado con la integracion de informacion verbal y espacial, lo que
sugiere la necesidad de un mayor nimero de fuentes neurales al mantener informacion en
modalidades separadas en comparacion con informacion integrada por varias modalidades

(Prabhakaran et al., 2000; Ventre-Dominey et al., 2005).

Finalmente, el almacenamiento fonoldgico se ha asociado con el giro supramarginal
izquierdo mientras que el sistema de ensayo subvocal con el &rea de Broca y la CPFVL
(Paulesu, Frith & Frackowiak, 1993; Baddeley, 1998). Se ha propuesto, ademas, que la
CPFVL controla recuperacion y el mantenimiento de las representaciones desde la corteza
posterior, mientras que la CPFDL media, el monitoreo y manipulacién de las

representaciones mantenidas en la CPFVM (Elliot, 2003).
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Flexibilidad cognitiva.

Implica ajustarse a las demandas o prioridades, admitir errores y tomar ventaja de
las oportunidades inesperadas (Diamond, 2013). Es necesaria para la verificacion de la
ejecucion de los planes de accidn, lo que permite regresar, corregirlos y cambiarlos
(Lopera, 2008). Permite reacciones eficientes ante los estimulos que requieren cambios

rapidos y frecuentes de sus caracteristicas para poder ser procesados. (Collette, 2006).

Se puede distinguir entre la flexibilidad reactiva, que implica la capacidad de
modificar el comportamiento en funcion de las exigencias del contexto, y la esponténea,
que consiste en la produccion de ideas en respuesta a instrucciones, para la cual es
necesaria tanto la inhibicion de respuestas automaticas como la produccion de
pensamientos diferentes y creativos. La flexibilidad reactiva se evalta principalmente a
través del la prueba Wisconsin Card Sorting Test (WCST), mientras que para la evaluacion
de la flexibilidad esponténea se emplean las pruebas de fluidez verbal morfoldgica, fluidez

verbal seméntica y la fluidez gréfica y gestual (Slachevsky et al., 2005).

Las regiones principalmente relacionadas con la flexibilidad cognitiva son la
CPFDL y la CPFM inferior, implicadas principalmente en los errores de perseveraciony en

los errores de mantenimiento del criterio, respectivamente (Stuss, 2000).
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Monitoreo.

Se refiere al proceso de revisar la tarea a través del tiempo por un “control de
calidad” y al ajuste de la conducta. Ocurre a varios niveles: en la actividad en curso, en la
anticipacion de un estimulo y al detectar los errores y discrepancias entre la respuesta
conductual y la realidad externa (Stuss & Alexander, 2007). Permite inhibir los impulsos
que pongan en riesgo el plan con el fin de cumplir los objetivos (Lopera, 2008)

Se vincula con la MT y es frecuentemente evaluada mediante tareas como el N-
back. Las principales regiones asociadas con el monitoreo son la corteza anterior del
cingulo (ACC), la CPFDL y regiones subcorticales como los nucleo subtalamicos (Miyake

et al., 2000).

Planeacion.

Se refiere a la formulacion de una serie de operaciones dirigidas a alcanzar una
meta. Es la primera etapa (acomodativa, buttom- up) del proceso para la solucion de
problemas, la segunda etapa (asimilativa, top- down) implica el monitoreo de la ejecucion
para lograr alcanzar la meta. Se evalia comunmente con la Torre de Hanoi (TOH) (Hayes

Roth & Hayes- Roth, 1979; Slachevsky et al., 2005; Sorel & Pennequin, 2008).

Ademas, el proceso de planeacién, de acuerdo con Goel y Grafman (1995) puede
implicar solamente a la capacidad de proyectar mentalmente diferentes etapas de una

accion antes de su ejecucion, es decir, para la planeacion no se necesita de la accion.
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Las regiones principalmente implicadas en la planeacion son la CPFVL, la CPFDL
bilateral y la CPF rostrolateral izquierda. Ademas se ha asociado con la activacion de la
corteza parietal (debido a las demandas atencionales espaciales necesarias para la
imaginacién durante el proceso de planeacién), asi como el AMP, el AMS y el tdlamo
derecho (debido a las demandas atencionales y ejecutivas durante la planeacién) (Wagner,

Koch, Reichenbach, Sauer & Schl, 2006).

Aunqgue, como ya se menciono las CPFDL bilaterales estan implicadas en la
planeacion, en tareas como la TOH, estas regiones se pueden distinguir en cuanto a su
funcion, mientras que la CPFDL derecha estd implicada en la construccion del plan para
resolver la TOL, la CPFDL izquierda esta implicada en los procesos de control (o de
supervision de la ejecucion del plan) (Newman, Carpenter, Varma & Adam, 2003;
Newman, Greco & Lee, 2009). Ademas, se ha observado un incremento en la activacion de
la CPFDL izquierda, las CPF rostrales y el NC derecho de acuerdo al aumento de la
complejidad en la tarea de planeacion. Lo que sugiere la implicacion de circuitos ganglio
basales- talamo- corticlaes en las tareas de planeacion (van den Heuvel et al., 2003; Schall

et al., 2003).

Procesamiento riesgo- beneficio.

La toma de decisiones es la habilidad para seleccionar la opcion mas ventajosa para

el organismo entre varas alternativas posibles. Se ha relacionado con la CPFVM, la insulay
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la amigdala. La principal tarea empleada para evaluar este proceso es el lowa Gambling
Task (IGT) ( Verdejo-Garcia & Bechara, 2010). Aunque en el procesamiento riesgo-
beneficio se ven implicadas regiones ventromediales bilaterales, parece ser que la
evaluacion mediante el IGT depende principalmente de la region ventromedial derecha
puesto que la CPF izquierda esté asociada principalmente al procesamiento de la conducta
y emociones positivas mientras que la CPF se relaciona con el procesamiento y evasion de

las conductas y pensamientos negativos (Bechara, 2004).

En lo que respecta a la COF, se ha observado que esta region ante situaciones en
donde una respuesta previamente asociada con una recompensa tiene que ser suprimida
(Eliott, Dolan & Frith, 2000). Asi mismo se puede distinguir entre sus porciones lateral y
la medial, mientras que la primera region se activa ante un castigo, la segunda lo hace ante

una recompensa. (O"Doherty, Kringelbach, Rolls, Hornak & Andrews, 2001).

Abstraccion.

Se han propuesto dos marcos conceptuales para la abstraccion, el primero hace
referencia a un nivel representacional y el segundo a un nivel de demandas de
procesamiento. En ambos se hace explicita una jerarquia en un eje rostro- caudal de la CPF
lateral. Esta region es importante para el pensamiento y el procesamiento cognitivo
complejo, ademas representa a la informacion contextual y a las reglas que permiten una
conducta que se adapte a las circunstancias (Christoff, Keramatian, Gordon, Smith &

Médler, 2009; Nee et al., 2013).
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Segun el marco representacional, la abstraccion se organiza en un eje rostro- caudal
que obedece al tiempo en que se presentan las sefiales que guian la accion, desde las
inmediatas (sensoriales y contextuales), asociadas a la CPM y la CPF posterior, las que
estan en marcha (episodicas), asociadas a la CPFDL anterior y las que se encuentran

préximas, asociadas a la corteza frontopolar (Koechlin & Summerfield, 2007).

La segunda hipdtesis se refiere a los niveles de abstraccion. En este caso, la
organizacion rostro- caudal depende del nivel de abstraccion de la clave que guia la
seleccion de la accion. Regiones anteriores de la CPF se asocian con el procesamiento de la
informacion mas abstracta, mientras que regiones posteriores de la CPF se asocian con el

procesamiento de informacion més concreta ( Badre, 2008; Nee et al., 2013).

De tal forma que, mientras las regiones caudales de la CPF lateral se encargan del
control temporalmente préximo y de representacion concretas, regiones rostrales de la CPF
lateral se asocian a un control con mayor extension temporal y a representaciones

abstractas.

Metamemoria.

El concepto de metacognicion hace referencia a la capacidad de evaluacion y

control de nuestros propios procesos cognitivos. La metamemoria, por su parte, se refiere al

conocimiento sobre nuestra propia memoria, implica a la seleccion de estrategias de
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memorizacion y a la evaluacion o monitorizacion del aprendizaje (O Doherty et al., 2001;
Tirapu-Ustarroz & Mufioz-Céspedes, 2005). Se evalla con pruebas que miden la capacidad
del sujeto para hacer juicios sobre su propia capacidad de memoria, en este caso, se puede
solicitar una prediccion sobre el recuerdo ante una lista de palabras o imagenes (Vilkki,

Servo & Surma-aho, 1998).

4.4.2. Modelos Tedricos del funcionamiento cortical prefrontal.

Modelo del sistema atencional supervisor.

Modelo teorico de la atencidn en el contexto de la accion segun el cual la
programacion, regulacion y verificacion de la conducta y pensamientos implica a dos
sistemas complementarios: el dirimidor de conflictos y el Sistema Atencional Supervisor
(SAS, por sus siglas en inglés supervisory attentional system) (Figura 6). Estos sistemas
regulan la conducta a través de la seleccion de esquemas que interpretan a las entradas
(inputs) externas y especifican sus consecuentes respuestas. Distingue a los procesos
atencionales rutinarios bien aprendidos (automaticos) de los no rutinarias novedosos
(controlados). El dirimidor de conflictos actda en ambos sistemas, en el caso de los
procesos controlados lo hace a través de la activacion adicional de esquemas del SAS,
localizado en la CPF y que permite el control atencional para la modulacion de la accion
(Tirapu-Ustarroz & Mufioz-Céspedes, 2005; Chan, Shum, Toulopoulou & Chen, 2008;

Shallice, 1982).
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Los procesos no rutinarias novedosos se activan en situaciones en donde los
procesos rutinarios no son suficientes para la ejecucion de una tarea e implican la
planeacion, la toma de decisiones, la correccién de errores, la solucion de problemas, el dar
respuestas alin no bien aprendidas o con nuevas secuencias de accion, se activan también
ante la anticipacion del dafio y ante la necesidad de inhibir respuestas automaticas (Chan, et

al., 2008).

Los elementos que conforman a este modelo son cuatro (Shallice, 1982; Tirapu,

2005):

Las unidades cognitivas. Se localizan en la corteza posterior y son funciones

asociadas a sistemas automaticos.

Los esquemas. Son programas automaticos que resultan del aprendizaje y de los que
depende la cognicion y la conducta. Se encuentran organizados de acuerdo a secuencias de
accion, a espera de ser activados y seleccionados. Pueden controlar una accién o habilidad
sobreaprendida y son activados mediante la percepcién y la influencia (de activacién o de
inhibicion) de otros esquemas al ser superado un umbral que es especifico para cada

esquema y que puede ser menor en cuanto mas sea utilizado un esquema.

El dirimidor de conflictos. Evalla la importancia entre las acciones para regular el
comportamiento y asegura el uso eficiente de las fuentes cognitivas. Selecciona esquemas

que compiten para ser utilizados, tomando en cuenta su nivel de activacion.
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Finalmente el SAS se activa ante situaciones nuevas o complejas donde no existe
una solucion conocida e implica la planeacion, la toma de decisiones y la inhibicion por lo
que pone en accidn procesos ejecutivos de anticipacion, seleccion de objetivos,
planificacion y monitorizacion. Controla la seleccion de los esquema a través del dirimidor
de conflictos y mediante la activacion e inhibicion de los esquemas. La atencidn se asocia
con los resultados de estos procesos. Ademas puede impedir una conducta perseverante,
suprimir respuestas y generar acciones nuevas. Su disfuncién se asocia problemas

perseverativos y con la distractibilidad.

Figura 6. Modelo del sistema atencional supervisor, tomada de Tirapu- Ustarroz et
al. (2002).
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Teoria neuroanatomica/ comportamental.

Stuss y Benson (1986) proponen un modelo en donde sugieren la existencia de
sistemas funcionales organizados e integrados que guardan una relacién anatomofuncional.
Ademas supone que las funciones de la CPF son independientes pero que se encuentran

relacionadas y componen un sistema jerarquico (Jurado & Rosselli, 2007).

Proponen tres niveles de monitoreo mediados por los l6bulos frontales (Figura 7).
Un primer nivel que incluye conductas sobreaprendidas, rapidas y automaticas, donde no
participa la consciencia, mediadas por los sistemas funcionales posteriores/ basales que
constituyen la base de conductas superiores. Cada uno de estos sistemas posteriores/
basales cuenta con componentes independientes, interconectados y de cuya integracion

depende el funcionamiento del sistema funcional y la conducta (Stuss, 1992).

En este mismo nivel se sitlan sistemas funcionales frontales cuya base anatomica
reside en las regiones mas caudales de los l6bulos frontales y que aunque son
independientes de los sistemas basales/ posteriores ejercen influencia sobre estos. Dentro
de estas funciones se encuentran la secuencia y el impulso (junto con la motivacion y el

deseo) (Stuss, 1992).

La secuencia es la habilidad de mantener y organizar partes de informacion en

secuencias y percibir el orden temporal de los sucesos. El mantenimiento de las propias
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respuestas en un orden depende principalmente de las regiones frontales laterales (tanto
dorsales como orbitales) El impulso, por su parte, es la capacidad de iniciar y mantener una
actividad mental y una conducta motora. Se altera después de un dafio frontal,
particularmente cuando se ven implicadas estructuras frontales mediales y estructuras
relacionadas como el giro cingulado, tras lo cual se puede observar apatia, y un decremento
general de la actividad, ademés de incapacidad o lentitud en el inicio de los movimientos.
La region frontal orbital se asocia con la habilidad para inhibir el impulso y las estructuras
frontales mediales con el inicio de la actividad. (Tirapu-Ustarroz, Mufioz-Céspedes &

Pelgrin- Valero, 2002).

En el segundo nivel se encuentra el control ejecutivo o funcidn de supervision de los
I6bulos frontales. Se asocia a la CPF. Se refiere a la habilidad para dar direccion de forma
consciente a los sistemas funcionales posteriores/ basales para el procesamiento eficiente de
la informacidn en situaciones nuevas no rutinarias. Una vez que la actividad se convierte, a
través de la practica, en rutinaria, los sistemas funcionales posteriores/ basales son

suficientes para mantener esa conducta (Stuss, 1992).

El control ejecutivo dicta como y en qué orden se van a utilizar las funciones
bésicas para alcanzar la meta y se puede dividir en: la anticipacion, la seleccion de la meta,
la planeacidn, y el monitoreo (incluyendo la retroalimentacion). Este nivel es mediado por
las conexiones de los l16bulos frontales con las regiones limbicas y las areas corticales

posteriores (Jurado & Rosselli, 2007).
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Finalmente, en lo més alto de esta jerarquia se encuentran la autoconsciencia y la
autorreflexion, mediadas por la CPF. A través de la autoconsciencia se representan las
experiencias subjetivas actuales en relacion con las pasadas, se monitorea la propia
actividad mental y se emplea el conocimiento anteriormente adquirido para la solucion de
problemas y la toma de decisiones. El dafio en la CPF se puede reflejar en alteraciones en
el automonitoreo y autorregulacion de la conducta. (Stuss, 1991; Stuss & Anderson, 2004;

Jurado & Rosselli, 2007).

Cada uno de estos tres niveles cuenta con tres elementos: la entrada de informacion,
especifica para cada nivel de representacion de la informacién; un sistema comparador,
que analiza la informacion con relacion a experiencias pasadas; y un sistema de salida, que
traduce los resultados de la evaluacion hacia un tipo de respuesta. Ademas existe un

circuito de retroalimentacion para cada nivel (Stuss, 1992; Tirapu-Ustarroz, et al., 2002).
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Figura 7. Esquema de la Teoria de neuroanatdmica/ comportamental de Stuss y
Benson, tomada de Tirapu- Ustarroz et al., (2002).

Teoria del marcador somatico.

Su supuesto principal es que la toma de decisiones es un proceso en el que influyen
seflales que surgen de procesos biorregulatorios, incluyendo los expresados en emociones.
Esta influencia puede ocurrir en multiples niveles, algunos de forma consciente y otros no

conscientes (Bechara, 2004: Bechara & Damasio, 2005).
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Propone que las respuestas que se manifiestan a través del cuerpo propician un
estado somatico que implica cambios fisiolégicos que pueden no ser observables. Estas
respuestas permiten que el SNC libere neurotransmisores (como dopamina, serotonina,
acetilcolina y noradrenalina) y propician ademas una modificacion en el estado de los
mapas somatosensoriales y un cambio en la transmision de las sefiales corporales a las
regiones somatosensoriales. Estas respuestas en el cuerpo y en el cerebro constituyen la

emocion y se les da el término de “somético” (Damasio, 2005).

Estos estados sométicos se pueden inducir a través de inductores primarios o
secundarios. Los inductores primarios son estimulos innatos o aprendidos que causan un
estado de placer o de aversion, ante la presencia de los cuales se inicia de forma automatica
una respuesta somética. En cambio, los inductores secundarios se generan a partir del
recuerdo de un evento emocional, son pensamientos y memorias de los inductores

primarios que también provocan un estado somatico (Damasio ,1996).

Los sustratos neuronales necesarios para la induccién de los estados sométicos son
la amigdala y la CPF ventromedial (CPFVM), para los inductores primarios y secundarios,
respectivamente. Ambos tipos de inductores se pueden activar por el mismo estimulo y al
mismo tiempo. Ademas, el desarrollo normal de los inductores secundarios depende del

desarrollo normal de los primarios (Damasio, 2005).

Para la representacion de los estados somaticos, una vez que los inductores

primarios son activados, sefiales desde su estado somatico desarrollan un patron referente a
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dicho estado en los ndcleos del tallo cerebral y las cortezas somatosensoriales. Debido a
esto, presentaciones posteriores del mismo estimulo operan a través del inductor secundario
mediante el recuerdo de esa primera experiencia. Asi, los inductores secundarios reactivan
el patron del estado somaético que se formo anteriormente (a través del inductor primario),

provocando una activacion més leve (Bechara et al., 2000).

Las representaciones de los estados somaticos pueden actuar en un nivel consciente
0 en uno inconsciente sobre regiones implicadas en el mapeo corporal (que mantienen los
patrones de los estados somaticos), sobre las regiones implicadas en la formacion de los
estados somaticos (amigdala y CPFVM) o sobre regiones implicadas en la MT (como la

CPFDL) (Bechara & Damasio, 2005).

Ademas, mediante un sistema denominado “body loop”, un estado somatico pueden
ser representado en el cuerpo para posteriormente reenviar sus sefiales a estructuras
corticales y subcorticales, especialmente hacia la corteza insular. Sin embargo, estas
representaciones también pueden ser inducidas ante un evento futuro, es decir, en
situaciones donde el estado somatico no puede ser detectado fisiolégicamente, sino s6lo en
un cambio en la neurotransmision, a través de las conexiones entre la amigdala y la
CPFVM y los nucleos de neurotransmisores en el tallo cerebral. Este tipo de
representaciones de los estados somaticos que no implican al cuerpo se les denomina “as if

body loop” (Bechara & Damasio, 2005).
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De esta forma, los marcadores somaticos influyen sobre la atenciony la MT
(Bechara, Damasio & Damasio, 2005) . Pacientes con dafio en la CPFVM son incapaces de
marcar conductas inapropiadas con una sefial somatica relacionada a la emocion, por lo que

muestran dificultad en regular sus conductas (Kolb & Whishaw, 2003)

El soporte experimental de esta hipotesis se basa en el IGT, un paradigma

experimental disefiado para evaluar la toma de decisiones (Bechara, 2004).

4.4.3. Evaluacion neuropsicoldgica de las Funciones Ejecutivas.

La neuropsicologia es el estudio de la relacion entre el funcionamiento del cerebro
humano y la conducta. Se centra en el desarrollo de una ciencia del comportamiento
humano basada en la funcion del cerebro (Kolb & Whishaw, 2003). La evaluacion
neuropsicolégica, por su parte, es un método para examinar el funcionamiento cerebral a
través del estudio de la conducta y puede ser de tipo cualitativa o cuantitativa (Portellano &

Garcia, 2011).

La evaluacion clinica cualitativa se realiza mediante la observacion directa del
paciente y se apoya de la entrevista clinica. Este analisis ademas es importante para detectar
los errores durante la ejecucion de la tarea y para delimitar el tipo de sindrome sufrido

(Pineda, 2000; Barroso & Ledn- Carridn, 2002).

La evaluacion cuantitativa, en cambio, se basa en pruebas neuropsicoldgicas
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estandarizadas. De acuerdo a Pineda (2000), este tipo de evaluacion requiere de tres niveles
de analisis de los resultados, un nivel psicométrico, un andlisis de los factores cognitivos y

un andlisis neuropsicolégico de los errores.

En el nivel psicométrico se establece una puntuacion estandar a través de la cual se
define si una determinada ejecucion corresponde o no a un nivel normal. El anlisis de los
factores cognitivos corresponde a la primera etapa clinica de aproximacion a los resultados.
En este nivel se definen las operaciones cognitivas necesarias para realizar las tareas y las
tareas que son las responsables de la puntuacion obtenida. Finalmente, el analisis
neuropsicolégico de los errores, es la etapa clinica mas avanzada y requiere de la
cuantificacion y tipificacion de los errores, en este nivel se establecen hipdtesis ante los
errores observados con el fin de definir los sindromes neuropsicologicos (Pineda, 2000).
Este tipo de evaluacion es importante para el diagnostico de disfuncion cerebral,
incluyendo la de los Iébulos frontales y de las FE en poblaciones clinicas (Goldberg &

Bougakov, 2005).

En forma particular, la evaluacion de las FE supone algunas dificultades
determinadas por la naturaleza no unitaria de las FE, por lo que no se encuentra una tarea
Unica para su evaluacion; por la organizacion de las FE, que aunque se han relacionado
principalmente con la CPF también dependen de la integridad de regiones posteriores y
subcorticales (Goldberg & Bougakov, 2005); por la correspondencia que se pueda
establecer entre los resultados de las pruebas neuropsicoldgicas y las repercusiones en el

funcionamiento cotidiano (Verdejo-Garcia & Bechara, 2010); y por lo dificil de la
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operatividad de sus procesos (Tirapu-Ustarroz, Mufioz-Céspedes & Pelgrin- Valero, 2002).

Verdejo- Garcia y Bechara (2010) proponen que cualquier medida de las FE debe de
cumplir tres criterios fundamentales: a) novedad, b) complejidad, con objetivos que no se
puedan resolver por mecanismos rutinarios, c) escasa estructura, las instrucciones deben

centrarse en el objetivo de la tarea y no en la forma de lograrlo.

Ademas, para la evaluacion de las FE se cuenta con dos aproximaciones no
excluyentes, la primera por medio de baterias prefijadas para una evaluacion exhaustiva y
complementaria, y la segunda por medio de pruebas dirigidas a la medicion de aspectos

especificos (Verdejo- Garcia & Bechara).

En el presente trabajo se emplea la primera de estas aproximaciones a través de la
Bateria de Funciones Ejecutivas y Lobulos Frontales (BANFE) (Flores, Ostrosky &
Lozano, 2012) cuya estructura se basa en un criterio anatomo- funcional, en las pruebas que
dependen de la COF, de la CPFM, de la CPFDL y de la corteza prefrontal anterior (CPFA)

(tabla 1).

Tabla 1.Pruebas que evalGa la BANFE- 2 con base en un criterio anatomofuncional
(Flores et al., 2012).

Area Prueba Procesos que evallia
COFy Efecto stroop. Inhibicion
CPFM Laberintos Inhibicion
Juego de cartas Capacidad para operar en una situacion incierta y

para hacer relaciones riesgo- beneficio con el fin de
realizar selecciones ventajosas.
CPFDL Sefialamiento MT visoespacial y desarrollo de estrategias
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CPFA

autodirigido
Memoria de trabajo
visoespacial
Ordenamiento
alfabético de palabras

Clasificacion de cartas
Laberintos

Torre de Hanoi

Resta y Suma
consecutivas

Fluidez verbal

Clasificacion
semantica

Seleccién de refranes
Metamemoria

Capacidad para mantener en la MT la disposicion
espacial y de orden de objetos

Evalla al “central ejecutivo”, componente de la MT,
requiere de mantener y manipular activamente
informacion verbal

Flexibilidad mental

Planeacion

Planeacion

Capacidad para realizar operaciones de célculo
simple, requiere de la MT y de la inhibicidn
Capacidad para seleccionar y producir dentro de un
tiempo limite la mayor cantidad de verbos posibles
Abstraccion, iniciativa y flexibilidad mental

Anaélisis y abstraccion

Capacidad para realizar predicciones basadas en el
monitoreo del propio desempefio y la capacidad para
el control sobre la estrategia de metamemoria

COF: Corteza orbitofrontal, CPFM: Corteza prefrontal medial, CFFDL: Corteza

prefrontal dorsolateral, CPFA: Corteza prefrontal anterior.

5. Planteamiento del problema

5.1. Objetivos.

General.

hipotiroidismo adquirido

Conocer si existe alteracion en las funciones ejecutivas en pacientes con
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Especificos

1. Caracterizar el desempefio de los pacientes con hipotiroidismo clinico adquirido

en la Bateria Neuropsicologica de Funciones Ejecutivas y Lobulos Frontales (BANFE-2)

2. Conocer si existe una correlacién entre el funcionamiento tiroideo (niveles
séricos de TSH, FT4, TT4y TT3) y el desempefio en la Bateria Neuropsicoldgica de

Funciones Ejecutivas y Lobulos Frontales (BANFE-2).

5.2. Justificacién

Investigaciones realizadas sobre la alteracion cognitiva en el hipotiroidismo han
sefialado alteraciones en las funciones de atencion (Constant et al., 2005; Botella- Carretero
et al., 2003; Miinte et al., 2004), memoria (Miller et al., 2007; Correia et al., 2009) y FE
(Constant et afil., 2005; Miinte et al., 2004; Zhu et al., 2006; He et al., 2011). Dentro de
estas Ultimas funciones, las que se han visto principalmente alteradas son la MT, la
inhibicion y a la fluidez, evaluadas por medio de pruebas neuropsicolégicas como la de
Span de digitos, Stroop y Fluidez verbal. El empleo de estas pruebas se ha basado en los
resultados de invesigaciones previas que han confirmado su sensibilidad para la evaluacion
de las FE en los pacientes con hipotiroidismsmo, sin embargo ninguna de ellas ha empleado

una bateria completa para la evaluacion de otras de las FE.



74

Investigaciones al respecto (Constant et al., 2001; Botella- Carretero etal., 2003;
Miinte et al., 2004; Constant et al., 2005; Shraml et al. 2011) han sefialado la necesidad de
controlar ciertas variables que ejercen influencia sobre la ejecucion de los pacientes
hipotiroideos en las pruebas neuropsicoldgicas, tales como la duracion del tratamiento
(regularmente mediante el tratamiento supresivo con HT) y los niveles hormonales que se
alcanzan mediante éste, la etiologia del hipotiroidismo, en donde se sugiere un control
principalmente de los autoantcuerpos antitiroideos, que se presentan fundamentalmente en
la tiroiditis de Hashimoto (Schroeder et al., 2006), asi como de otras variables demograficas
y clinicas como la edad, la escolaridad y los sintomas depresivos y ansiosos. Por lo
anterior, se ha sugerido que el estudio del hipotiroidismo a través de pacientes con CTD

representa un marco metodol6gico adecuado para el control de dichas variables.

5.3. Preguntas de investigacion

1. ¢Existen alteraciones en las funciones ejecutivas en pacientes con hipotiroidismo?

2. ¢En qué procesos se hallan las alteraciones en el hipotiroidismo?

3. ¢Existe una correlacion en entre el funcionamiento tiroideo (niveles de TSH, FT4,

TT4y TT3)y los puntajes obtenidos en la Bateria Neuropsicologica de Funciones

Ejecutivas y Lobulos Frontales (BANFE-2)?
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6. Método.

6.1. Hipotesis.

H;. Existen alteraciones en las funciones ejecutivas en pacientes con hipotiroidismo.

H,. Existe una correlacion entre el funcionamiento tiroideo (niveles séricos de TSH,

FT4, TT4y TT3) y los puntajes obtenidos en la Bateria Neuropsicoldgica de Funciones

Ejecutivas y Lobulos Frontales (BANFE-2)

6.2. Variables

Tabla 2. Variables

Variable Tipode Dependiente/  Instrumento Definicion
variable independiente Conceptual Operacional
Edad Continua Independiente  Hoja de datos
Sexo Nominal Independiente  Hoja de datos
Escolaridad Continua Independiente  Hoja de datos
Ansiedad Continua Independiente  SCL-90
Depresion Continua Independiente  SCL-90
Niveles séricos Continua Independiente  Pruebas de
de TSH, FT4, laboratorio mas
TT4yTT3 cercanaa la
evaluacion

neuropsicoldgica
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Pruebas de
laboratorio mas
cercanas a la
evaluacion
neuropsicoldgica

Hipotiroidismo Nominal Independiente

Funciones Continua BANFE- 2

ejecutivas

Dependiente

Nominal

Deficiencia
hormonal
caracterizada
por una
disminucién de
los niveles
séricos de HT
yun
incremento de
los niveles
séricos de

TSH
(Khandelwal &
Tandom, 2012)

Funciones
cognitivas de
alto nivel,
mediadas
principalmente
por la CPF,
implicadas en
el control y
direccion de
funciones de
bajo nivel, mas
automaticas
(Stuss, 2007).

Niveles de
TSH >5 5
/mL y niveles
de FT4 <
0.63 ng/dL o
de TT4 <
5.91 ug/dL,

Puntajes
normalizados
obtenidos en
la BANFE-2.
Clasificacion
diagndstica
de acuerdo a
la ejecucion
en la
BANFE-2.

TSH: hormona estimulante de la tiroides, FT4: tiroxina libre, TT4: tiroxina total,
TT3: triyodotironina total, SCL-90: Symptom Check List- 90, BANFE-2: Bateria

Neuropsicoldgica de Funciones Ejecutivas y Lobulos Frontales- 2.

6.3. Muestra.

El muestreo fue no probabilistico, por conveniencia (Hernandez et al., 2010). Se

evaluaron 15 pacientes del Instituto Nacional de Nutricion y Ciencias Médicas Salvador

Zubiran (INCMNSZ) con carcinoma tiroideo diferenciado que cursaban la fase hipotiroidea
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como preparacion a su proximo tratamiento con yodo radioactivo. Para su participacion

voluntaria se requirié de la firma del Consentimiento Informado.

Criterios de inclusién. Tener entre 31y 65 afios de edad, sexo indistinto, tener en
expediente el diagnostico de CDT, contar con pruebas de laboratorio de la funcion tiroidea
cercana a la fecha de la evaluacion neuropsicoldgica de al menos una semana antes, contar
con una cita proxima para recibir el tratamiento con yodo radioactivo y contar con una

escolaridad minima de cuatro anos.

Criterios de exclusion. Presentar diagnéstico de hipertension, diabetes o algin

diagndstico neuroldgico o psiquiatrico, haber sido sometido a traqueotomia y presentar

déficits visuales o auditivos no corregidos.

6.4. Disefo.

Transversal correlacional (Hernandez, Ferndndez & Baptista, 2010) y prolectivo

(Talavera, 2011).
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6.5. Instrumentos

Hoja de recoleccion de datos sociodemograficos y clinicos.

A través de la cual y por medio de una entrevista semiestructurada realizada al
paciente, se recabaron datos sociodemograficos como edad, escolaridad, sexo y clinicos
como medicamentos prescritos, otros diagndsticos medicos, asi como sintomas

posiblemente asociados a la fase hipotiroidea.

Symptom Check List 90 (SCL- 90).

Es un inventario de autorreporte con 90 reactivos que evalua el distres
experimentado entre la semana anterior al dia de la evaluacién hasta este mismo dia. Los
reactivos se contestan en una escala Likert de cinco puntos que van de nada (cero) a
extremadamente (cuatro). Comprende nueve dimensiones: somatizacién, obsesion-
compulsion, sensibilidad personal, depresion, ansiedad, hostilidad, ansiedad fobica,
ideacion paranoide, psicoticismo e Indice de Severidad General. Sin embargo, para el
presente trabajo sélo se tomaron en cuenta las dimensiones de depresion y ansiedad (Cruz,
Lopez, Blas, Gonzélez & Chavez, 2005). De tal forma que este instrumento se emple6 con
el fin de controlar las variables de ansiedad y depresion y su posible influencia sobre las

funciones ejecutivas evaluadas.
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Aunque este instrumento no cuenta con normas para México, ha demostrado una
elevada consistencia interna en sus nueve dimensiones con valores de Alpha de Cronbach
superiores a 0.8 (Cruz et al., 2005; Lara, Espinosa & Céardenas, 2005). En cuanto a la
validez convergente de este instrumento como medida de depresion se ha observado que de
las nueve dimensiones, la que obtuvo los mayores niveles de correlacién con la Escala de
Depresion de Hamilton y con el Inventario de Depresion de Beck fue la de depresion.
Ademas se demostro que esta escala es sensible a la intervencion antidepresiva. Este
instrumento también ha demostrado validez de constructo y de criterio en donde se ha
sugerido que una puntuacion de 1.5 en la subescala de depresion diferencia a las mujeres

deprimidas de las controles (Lara et al., 2005).

Lara et al. (2005) sugieren que este instrumento cuenta con las caracteristicas
psicometricas para ser empleado en la evaluacion de perfil de psicopatologia, en la
identificacion de pacientes con depresion y en la medicion de la intensidad de la depresion.

Ademas de ser sensible a intervenciones farmacologicas.

Bateria Neuropsicoldgica de Funciones Ejecutivas y Lobulos Frontales

(BANFE-2).

Las pruebas que comprende este instrumento de evaluacién neuropsicologica
cuentan con alta confiabilidad y validez que se han dividido de acuerdo a un criterio

anatomo- funcional (tabla 1) (Flores et al., 2012).
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Esta prueba permite obtener un indice global del desempefio y un indice de
funcionamiento de las tres areas evaluadas que clasifican la ejecucién de una persona en
normal alto (de 116 en adelante), normal (de 85 a 115), alteraciones leves- moderadas (70-
84) y alteraciones severas (menos de 69). Las puntuaciones normalizadas tienen una media
de 100 y una desviacion estandar de 15. Ademas cuenta con un perfil de ejecucion que
sefala las habilidades de una persona en cada una de las pruebas evaluadas (Flores et al.,

2012).

6.6. Procedimiento.

Se reclutaron a los pacientes que cumplieron los criterios de inclusion de acuerdo a
su expediente. Se les invitd a participar via telefonica, se les explicé en qué consistia la
evaluacion, se corroboraron los criterios de inclusion y de exclusién y se agendo la cita para

la realizacion de evaluacion.

La evaluacion se llevo a cabo de forma individual en un cubiculo del &rea de
Psicologia en el INCMNSZ. La sesidn con cada paciente inicio con una explicacion sobre
la evaluacion y con el planteamiento y aclaracion de dudas. Se pidio la lectura y firma del
consentimiento informado y se continud con la realizacion de una entrevista
semiestructurada donde se solicitaron datos sociodemogréficos como edad, escolaridad,
ocupacion, sintomas subjetivos, antecedentes heredofamiliares y medicamentos prescritos.
Posteriormente se aplicd la BANFE- 2 y al finalizar ésta, se llevo a cabo la aplicacion del

SCL-90. La duracion de cada sesion fue de aproximadamente una hora y media.
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Los resultados de las muestras de laboratorio del perfil tiroideo se obtuvieron del

expediente del paciente una vez concluida la sesion.

El proyecto fue aprobado por el comité de ética de la Institucion.

6.7. Analisis de datos.

Se llevaron a cabo analisis descriptivos: media, desviacion estandar (DE),
frecuencias y porcentajes con base en el nivel de medicion de las variables. Ademas, se
realiz6 un andlisis de correlacion bivariada por medio del coeficiente de correlacion de
Pearson entre las puntuaciones normalizadas de los indices de funcionamiento de cada area
evaluada, el indice global de funciones ejecutivas, las puntuaciones obtenidas en cada
prueba y los valores del perfil tiroideo. Ademas, con el fin de controlar la posible influencia
de las variables de depresion y de ansiedad sobre la ejecucion de los participantes en las
pruebas evaluadas, se realizé una correlacionaron de Pearson entre ambas variables. Los
resultados se procesaron en el programa estadistico SPSS version 22. Se fijé un nivel alfa

de .05.
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7. Resultados.

Caracteristicas sociodemograficas y clinicas

Se evaluaron a 15 pacientes diestros con CTD en estado hipotiroideo, 12 mujeres y

3 hombres, con una edad media y desviacion estandar (DE) de 42.33 (12.28) cuyas

caracteristicas sociodemograficas y clinicas se muestran en las tablas 3y 4.

Tabla 3. Caracteristicas sociodemograficas y clinicas de la muestra (N=15).

Media (min-max) DE Rangos de
referencia

Edad (afios) 42.33 (20- 65) 12.28
Escolaridad (afios) 12.6 (6-16) 3.35
Ansiedad (SCL-90) 0.64 (0- 2) 0.64
Depresion (SCL-90)  1.06 (0.15- 2.77) 0.75
TSH (MUI/mL) 94.51 (34.66-211.94) 51.36 0.3-5
TT3 (ng/dL) 0.43 (0.04- 0.73) 0.19 0.64-1.81
TT4 (ug/dL) 1.69 (0.34- 3.22) 0.75  5.91-12.56
FT4 (ng/dL) 0.28 (0.11- 0.41) 0.10 0.63-1.34

SCL-90: Symptom Check List- 90, TSH: hormona estimulante de la tiroides, TT3:
triyodotironina total, TT4: tiroxina total, FT4: tiroxina libre; DE: desviacion estandar.

Tabla 4. Caracteristicas sociodemograficas y clinicas de cada paciente.

Paciente Sexo Edad Escolaridad Ansiedad Depresion TSH TT3 TT4 FT4
(afos) (afos) (SCL-90) (SCL-90)
1 M 29 9 0.1 0.23 10475 025 115 04
2 H 30 6 0.1 0.15 67.31 039 158 0.21
3 M 37 8 0.33 0.38 21194 0.04 0.34
4 M 51 9 0.40 2.77 190.31 0.61 1.13
5 M 20 14 2 1.54 117.06 035 097 0.11
6 M 35 12 0.5 1.08 72.5 051 151 0.19
7 M 35 16 0.20 0.83 12438 0.20 0.8
8 H 37 16 0.10 0.23 99.48 0.25 1.48
9 H 41 12 1.56 2 49.04 039 19
10 M 45 15 0.40 1.08 45.13 055 322 0.28
11 M 45 16 1.5 1.62 34.66 0.73 253 041
12 M 51 12 1.3 1.46 74.15 049 2.46
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13 M 55 12 0.9 1.42 98.46 0.52 195
14 M 59 16 0.00 0.46 85 049 2.09
15 M 65 16 0.2 0.67 43.47 0.65 2.2

0.32
0.33

M: Mujer, H: hombre, SCL-90: Symptom Check List- 90, TSH: hormona
estimulante de la tiroides, TT3: triyodotironina total, TT4: tiroxina total, FT4: tiroxina
libre.

Funciones ejecutivas.

Para propositos de analisis de los perfiles, la BANFE-2 propone agrupaciones de
acuerdo con rangos de edad y escolaridad. La distribucion de los pacientes de acuerdo con
dichas agrupaciones se muestra en la tabla 5. El mayor porcentaje de la muestra se
encuentra representado por el grupo de 31 a 55 afios de edad (66.67%) y el grupo de 10 a
24 afios de escolaridad (73.33%). Dentro de estos grupos, el que cuenta con mayor nimero
de pacientes es el de 31 y 55 afios de edad y 10 a 24 afos de escolaridad, con 8 pacientes
representando el 53.33% de la muestra, mientras que s6lo un paciente se ubica en el grupo
de 16 a 30 afios de edad y 10 a 24 afios de escolaridad, representando solo el 6.67 % de la

muestra.

Tabla 5. Distribucién de pacientes con base en los grupos de edad y escolaridad de
acuerdo a las normas de la BANFE-2,

Grupos de escolaridad
Gruposde edad  4-9 afios (%) 10-24 afios (%)  Porcentaje total (%0)

16-30 afios 2 (13.33) 1 (6.67) 3 (20)
31- 55 afios 2 (13.33) 8 (53.33) 10 (66.67)
56- 65 afios 2 (13.33) 2 (13.33)

Porcentaje total 4 (26.66) 11 (73.33)
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Como ya se menciond, la BANFE-2 permite obtener un indice global de
desempefio (Total FE), asi como indices de funcionamiento relativos al area orbitomedial
(OM), al area prefrontal anterior (PFA) y al &rea dorso lateral (DL). Se retomaron las
calificaciones obtenidas por todos los participantes en el indice global y se observo que
53.3% de los pacientes presentd una alteracion en las funciones ejecutivas (de leve a
severa). Al hacer un analisis por subareas, se encontr6 que el 66.66% de los pacientes
presentaron alteracion en funciones ejecutivas mediadas por el &rea OM, 46.66% lo hace en
funciones ejecutivas mediadas por la corteza PFA y finalmente, el porcentaje de alteracion

para el las funciones ejecutivas mediadas por el &rea DL fue del 53.33% (Figura 8).

Total FE
DL
PFA

oM

0% 10% 20% 30% 40% 50% 60% 70% 80% 90% 100%

oM PFA DL Total FE
Alteracion severa 5 1 4 6
Alteracion leve- moderada 5 6 4 2
Normal 4 5 5 6
Normal alto 1 3 2 1

Figura 8. Clasificacion de acuerdo a la ejecucion de los pacientes en la BANFE- 2.
PFA: Prefrontal anterior, OM: Orbitomedial, DL: Dorsolateral, Total FE: total funciones
ejecutivas.
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En el Anexo 1 se muestran los perfiles individuales y los grupales (con base en la

media de los puntajes de cada prueba) de la ejecucion de los pacientes en la BANFE- 2.

Ademas, a manera de resumen se presentan las tablas 6, 7 y 8 en las que se muestran las

areas y pruebas en las que cada uno de los pacientes manifestd algin grado de alteracion.

Tabla 6. Pruebas de la BANFE- 2 que evaltan funciones que dependen
principalmente de la CPFDL cuya ejecucion sefiala algin grado de alteracion.

Paciente Pruebas
SA OA RA RB SC MV L CC CS FV THA4
* *
% * * * * * *
3 * * *
4 * * * *
5 * * * * *
6 * * * * * *
7 * * * * * * * *
8 *
9 * * * * * * *
10 *
11 * * * * * * * *
12 * * * *
13 * * * * * * * * *
14 * * * *
15 * * * * * *
f 12 9 8 8 6 7 2 8 6 5 3

CPFDL.: corteza prefrontal dorsolateral, f: frecuencia, SA: Sefialamiento
autodirigido, OA: Ordenamiento alfabético, RA: Resta A (40-3), RB: Resta B (100-7), SC:
Suma consecutiva, MV: memoria visoespacial, L: Laberintos, CC: Clasificacion de cartas,
CS: Clasificacion seméntica, FV: Fluidez verbal, TH4: Torre de Hanoi 4 discos.



Tabla 7. Pruebas de la BANFE- 2 que evaltan funciones que dependen
principalmente de la CPFA cuya ejecucion sefiala algun grado de alteracion.

Paciente Prueba
CS R MM

1 * *

4 *

5 *

6 *

8 *

9 *

11 *

12 *

13 * *

f 2 3 6
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CPFA: Corteza prefrontal anterior, f: frecuencia, CS: Clasificacion seméantica,

R: Refranes, MM: metamemoria.

Tabla 8. Pruebas de la BANFE- 2 que evaltan funciones que dependen
principalmente de la COM cuya ejecucion sefiala algin grado de alteracion.

Paciente Pruebas

StA StB L JC CC
2 * *
3 *
5 *
6 * * *
7 * * *
8 * *
9 * *
10 * * * *
11 * * *
12 * *
13 * * *
14 *
15 * * *
f 7 8 9 2 4

COM: Corteza Orbitomedial, f: frecuencia, StA: Stroop A, StB: Stroop B, L:
laberintos, JC: Juego de cartas, CC: Clasificacion de cartas.
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Correlaciones entre el funcionamiento tiroideo y el desempefio en la BANFE-2.

Se realiz6 un analisis de correlacion bivariada por medio del coeficiente de Pearson
entre el perfil tiroideo (TSH, TT3, FT4y TT4) y las puntuaciones normalizadas obtenidas
por cada area (DL, PFA y OM), la puntuacion total de FE, asi como con las puntuaciones

obtenidas en las subpruebas en las que se encontro algun grado de alteracion.

No se encontrd correlacion entre el perfil tiroideo y las puntuaciones normalizadas
de cada area (DLA, PFA y OM) ni del total de FE. Sin embargo, se encontraron
correlaciones significativas entre las subpruebas y los niveles hormonales que se ilustran en

la tabla 9.

Tabla 9. Correlacion de Pearson (gl= 13) entre el perfil tiroideo y las puntuaciones
neuropsicolégicas que se encontraron alteradas.

Hormonas Prueba r(13) Sig.
TSH Sefialamiento autodirigido (tiempo). .16 .001
TT3 Laberintos (tiempo). .58 .023
Torre de Hanoi 4 discos (movimientos). -.82 .000
Torre de Hanoi 4 discos (tiempo). -.79 .001
Stroop B (aciertos) -.65 .008
TT4 Sefialamiento autodirigido (tiempo). -.59 .018
Torre de Hanoi 4 discos (movimientos). -.65 011
Torre de Hanoi 4 discos (tiempo). -.68 .007

gl: grados de libertad, sig: significancia bilateral

Ademas se encontrd una relacion positiva estadisticamente significativa entre la
TT3y la Clasificacion de cartas (perseveraciones) (r(13)= .60, p=0.16), pero cuando se

controlo para depresion, la fuerza de la relacion ya no fue estadisticamente significativa,
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por lo que al parecer, la relacion entre la TT3 y la Clasificacion de cartas (perseveraciones)

esta influenciada por la depresion.

Una situacion similar ocurrid al correlacionar la TT3y la Clasificacion semantica
(promedio total de animales), en donde se encontrd una relacion negativa, estadisticamente
significativa (r(13)= -.55, p=0.03) pero cuando se control6 para depresion, la fuerza de la
relacion ya no fue estadisticamente significativa. De tal forma que en la relacion entre la

TT3y la Clasificacion seméantica (promedio total de animales) interviene la depresion.

En cuanto a las covariables de ansiedad y depresion, se encontrd una correlacion
positiva estadisticamente significativa entre ellas (r(13)= .61, p=.014). Ademas, debido a
que se sabe de la influencia que ejercen estas covariables sobre la cognicidén también se
realiz6 una correlacion bivariada por medio del coeficiente de Pearson entre estas
covariables y las pruebas alteradas. Se encontrd una correlacion positiva estadisticamente
significativa entre la ansiedad y el niamero de errores en la Torre de Hanoi de 3 discos
(r(13)= .70, p=.003), ademas de una correlacion positiva entre la depresion y la

Metamemoria (errores positivos) (r(13)= .66, p=.006).

8. Discusion.

El hipotiroidismo es la disfuncion enddcrina mas comdn (Roberts & Ladenson,

2004) en la cual se presentan alteraciones cognitivas, que principalmente han sido

reportadas en los procesos de atencion y memoria (Botella- Carretero et al., 2003; Correia
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et al., 2009). Sin embargo, aunque ademas se ha reportado una alteracion en las FE como
en la MT, la inhibicién y la fluidez, las investigaciones al respecto no han sido

concluyentes (Constant, 2005; Zhu et al., 2006; Schraml et al., 2011).

Debido a que el hipotiroidismo es una enfermedad en la que interacttan factores
como los bioldgicos, los psicoldgicos y los cognitivos, ha resultado dificil el control de
estos en el estudio de la cognicidn. Por lo anterior, se ha visto conveniente llevar a cabo
investigaciones al respecto mediante el estudio de pacientes con CTD, enfermedad que
implica tratamientos que tienen como consecuencia cierto dinamismo hormonal, que
permite el control de variables que interfieren en el desempefio de las pruebas
neuropsicolégicas, como la etiologia (donde la presencia de autoanticuerpos antitiroideos
principalmente en la tiroiditis de Hashimoto sugieren un desempefio deficiente en dichas
pruebas) (Leyhe & Muisigg, 2014) y la severidad del hipotiroidismo, la duracién del

tratamiento supresivo con HT, asi como los niveles de ansiedad y de depresion.

Por consiguiente y dada la importancia que las FE tienen en las actividades de la
vida diaria de los pacientes, se propusieron como objetivos: 1) conocer si los pacientes con
hipotiroidismo presentaban alteraciones en las FE, 2) caracterizar el desempefio de estos
pacientes en pruebas que evaltan FE y 3) conocer si dicho desempefio correlacionaba con
el funcionamiento tiroideo. Lo anterior a partir de la evaluacion de pacientes con CTD

durante la fase hipotiroidea.
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Funciones ejecutivas en el hipotiroidismo.

El presente trabajo confirma la alteracion de las FE en pacientes con hipotiroidismo.
Al menos el 53.3% de los pacientes presentaron algun grado de alteracion en las FE,
implicando a las tres areas prefrontales evaluadas, en el orden de CPFOM (66.66%),

CPFDL (53.33%) y CPFA (46.66%).

Con respecto a las FE mediadas por la CPFOM, la inhibicion fue la principalmente
alterada encontrando algun grado de alteracion en el desempefio de las pruebas de Stroop y
Laberintos (atravesar). Lo que apoya la sensibilidad de la prueba Stroop en la evaluacion de
pacientes hipotiroideos, como ya lo habian sugerido estudios previos (Constant et al., 2005;
Muinte et al., 2004). Ademas, de que ésta es la primera ocasion, de acuerdo a la revision
presentada anteriormente, en que se emplea la prueba de Laberintos en pacientes con
hipotiroidismo y en donde se sugiere como una prueba sensible para la evaluacion de la

inhibicién (motriz) en dichos pacientes.

Por otra parte, dentro de las FE mediadas por la CPFDL, se observo una alteracion
en la MT, donde el desempefio en las pruebas de Sefialamiento autodirigido, Restas y Suma
consecutivas, Ordenamiento alfabético y Memoria de trabajo visoespacial fue deficiente.
Estos resultados corroboran una alteracion en la MT visoespacial, como ya se habia
sefialado en estudios previos (Zhu et al., 2006; Sharlm et al., 2011). Ademas la sugerencia
de una alteracion en la MT visoespacial se apoya en los resultados de estudios de imagen

como el de Zhu et al. (2006), quienes mediante la técnica de fMRI encontraron una
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alteracion en la CPFDL en pacientes hipotiroideos durante la realizacion de una prueba de
MT, con una diferencia mayor en la activacion de esta area entre los pacientes hipotiroideos
y los controles ante una mayor demanda cognitiva. Ademas de un desempefio méas
deficiente en pacientes con hipotiroidismo clinico que en pacientes con HSC, lo que
corrobora la influencia de la severidad hipotiroidea sobre la ejecucion en las pruebas

neuropsicoldgicas.

Resultados similares fueron reportados por He et al. (2011) quienes a traves de
fMRI, encontraron un déficit en la MT en pacientes hipotiroideos aunado a una alteracion
en la CPFM, en la corteza cingulada posterior (CCP) y en el I6bulo parietal inferior (LP)

izquierdo.

La ejecucion en MT depende de una menor activacion en la CPFM, la CCP y el LP
izquierdo, lo que se asocia a una adecuada inhibicion de los estimulos irrelevantes para la
realizacion de la prueba. Esta menor activacion en dichas areas es sensible tanto a la carga
atencional como a la mnemotécnica en la MT. He et al. (2011) observaron una menor
inhibicion en estas areas en la prueba de digitos en orden inverso (con mayor carga
atencional y de memoria) en contraste con la prueba en orden directo (con una menor
carga). Hallazgo que de acuerdo a los autores se relaciona con una disminucion en los
niveles de dopamina o a una alteracion en la perfusion sanguinea o del metabolismo
cerebral. Sin embargo, también sugieren una posible influencia de la autoinmunidad
tiroidea, la accion de las deyodinasas, de los transportadores de estas hormonas, asi como

del estado de 4nimo. Finalmente, tras 6 meses de tratamiento con levotiroxina, se observé
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una reversion en la CCP y en el LPI, pero no en la CPFM, tal vez debido a que la reversion

en el funcionamiento de esta area tome maés tiempo.

Resulta relevante ademas, sefialar el desempefio de los pacientes en la prueba de
Ordenamiento Alfabético (disefiada para evaluar al componente de la MT “central
ejecutivo”) en donde, al menos 9 de ellos fueron incapaces de completar alguna de las tres

listas que incluye la prueba.

En cuanto a las pruebas de Restas y Suma consecutivas, se puede descartar una
alteracion en el calculo, puesto que de forma cualitativa se pudo observar que el principal
error cometido en esta prueba fue al mencionar la primera y no la dltima cifra del resultado.
Con lo que se infiere que los pacientes realizaron correctamente el calculo, sin embargo
olvidaron la secuencia de las decenas en las que se encontraba su resultado. De tal forma

que el problema reside en la MT.

La flexibilidad cognitiva, también mediada por la CPFDL, fue otra de las FE
alteradas en los pacientes con hipotiroidismo. Dicha alteracion se representa por la
ejecucion en las pruebas de Clasificacion de Cartas y Clasificacion seméantica. Sin embargo
ambas pruebas correlacionaron de forma positiva con la depresion (Clasificacion semantica
(perseveraciones) con una valor de r(13)= .60, p=0.16 y Clasificacion de cartas (promedio
total de animales) con un valor de (r(13)=-.55, p=0.03). Dichos resultados contrastan con
los obtenidos por Miller et al. (2007) quienes no encontraron alteracion en la flexibilidad

cognitiva en pacientes hipotiroideos. Tales autores plantean la ausencia de diferencias entre
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los pacientes hipotiroideos y el grupo control en cuanto a la flexibilidad cognitiva y a la
inhibicion debido a la evaluacion de una muestra joven, sin embargo la edad media de la
muestra empleada en dicho estudio fue de 42+12.5, la cual no difiere de la edad media de
los pacientes evaluados en el presente trabajo, la cual fue de 42.33+12.28. Ademaés, ambas
investigaciones cuentan con un tamario similar de las muestras, con 14 pacientes
hipotiroideos de reciente diagnostico evaluados en el estudios de Miller et al. (2007) y con
15 pacientes con CTD hipotiroideos evaluado en el presente trabajo. Por lo anterior, esta
contradiccion en los resultados méas que depender de las caracteristicas de la muestra en
cuanto a tamafio y edad, podria deberse a una variabilidad en los niveles de depresion en

los pacientes.

Por otra parte, se encontrd una alteracion en la metamemoria, mediada por la CPFA,
de forma particular hacia una sobreestimacion de las capacidades. Este es el primer reporte
sobre una alteracion en dicha FE en pacientes con hipotiroidismo. Sin embargo, a pesar de
que los problemas en la metamemoria correlacionaron de forma positiva con los niveles de
depresion (r(13)= .66, p=.006) y no con los niveles hormonales, este hallazgo junto con el
que respecta a la flexibilidad cognitiva, se vuelven relevantes en tanto que la depresion es
un sintoma frecuente en los pacientes hipotiroideos. Ademas, se corrobora una influencia
de la depresion en los procesos de metacognicion, como ya se ha sefialado anteriormente

(Schroeder et al., 2006)

Finalmente, se puede observar la presencia de perseveraciones en la ejecucion de

los pacientes (representado en los perfiles individuales) en la BANFE- 2, lo que apoya la
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idea de una alteracion en la MT y en la inhibicidn en pacientes con hipotiroidismo.
Ademas, las quejas cognitivas expresadas por los pacientes durante la entrevista semi-
estructurada se centran en olvidos sobre las actividades que hicieron o las que estaban
préximos a realizar, falta de concentracion y dificultades para continuar y mantener una

conversacion. Las cuales se pueden referir a los mismos problemas en la MT.

También se observa que los pacientes tuvieron un desempefio méas deficiente ante
una mayor dificultad tanto en la prueba de Memoria visoespacial como en la de Torre de
Hanoi de 4 discos y no en la de 3 (en la cual cabe destacar la influencia de la ansiedad en
los errores cometidos). Lo anterior coincide con el estudio de Miinte et al. (2004), quienes
mediante el estudio de PPE han propuesto una evaluacion més lenta de los estimulos y una
reduccion de las fuentes de procesamiento por parte de los pacientes hipotiroideo, lo que se

hace alin mas evidente ante tareas que demandan mayores recursos cognitivos.

Estas alteraciones cognitivas principalmente se han explicado por una alteracion en
los sistemas de neurotransmision de las catecolaminas (Baldini et al., 1997), por la accion
de las HT a través sus receptores en el cerebro con concentraciones mayores en la amigdala
e hipocampo (Constant et al., 2001) y por la accion de las deyodinasas (que median la
conversion de la T3 a su forma mas activa T4), principalmente las de tipo Il que se
encuentran mayormente concentradas en regiones frontales e hipocampales (Ahmed et al.,

2008).
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Por otra parte, en contraste con los estudios de imagen antes mencionados
realizados en pacientes hipotiroideos sin tratamiento que sefialan una alteracion regional del
funcionamiento cerebral principalmente en regiones frontales (Zhu et al., 2006; He et al.,
2011), el estudio realizado por Constant et al. (2001) sefiala un decremento global tanto del
metabolismo de la glucosa como del flujo sanguineo cerebral en pacientes con CTD
hipotiroideos. Tal contradiccion en los resultados, de acuerdo a Constant et al. (2011) se
explicaria por la presentacién subita del hipotiroidismo en el caso de los pacientes con

CTD, lo que no sucede en los pacientes hipotiroideos sin CDT.

Aunado a lo anterior, también ha sido posible observar la influencia que ejerce la
depresion sobre el funcionamiento cerebral en pacientes hipotiroideos. Nagamachi et al.
(2004) encontraron una disminucion del flujo sanguineo cerebral global en estos pacientes,
asi como una mayor disminucion del flujo sanguineo en regiones frontales a mayores
niveles tanto de TSH como de depresidn. Es importante mencionar que este Ultimo estudio

también se realizé con pacientes con CTD hipotiroideos.

Correlaciones entre el funcionamiento tiroideo y el desempefio en la BANFE-2.

Los resultados muestran una correlacion entre el funcionamiento tiroideo (niveles
de TSH, TT4y TT3) y el desemperio de los pacientes hipotiroideos en pruebas tanto de MT
como de planeacion. Ademaés de una correlacion entre el nivel de depresion y la ejecucion
de estos mismos paciente en pruebas que evaltan tanto metamemoria como flexibilidad

cognitiva.
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La prueba de Sefialamiento autodirigido (tiempo) correlaciond positivamente con la
TSH (r(13)=.76, p=.001) y con la TT4 (r(13)=-.59, p=.018). Aunque la correlacion con la
TSH es mas fuerte que con la TT4, ambas indican una mayor inversion de tiempo
(independientemente de los aciertos logrados) en la tarea de Sefialamiento autodirigido a
mayor severidad de la enfermedad, es decir a mayores niveles de TSH y a niveles méas
bajos de TT4. Lo que implica una ejecucién mas deficiente en cuanto a la MT en una
hipotiroidismo mas severo. Con estos resultados se podria sugerir, como ya se ha hecho en
estudios previos (Constant et al., 2001; Minte et al., 2004; Constant et al., 2005), tiempos
de reaccion mas lentos en el hipotiroidismo, sin embargo, no se encontrd ninguna otra
correlacion positiva entre los niveles hormonales y otras pruebas en donde también se

evalla el tiempo, por lo que los resultados encontrados sugieren una alteracion en MT.

Ademas dichas correlaciones coinciden con la reportada por Schraml et al. (2011),
quienes encontraron una correlacion negativa entre la MT (evaluada por la Secuencia
nameros y letras y el Span espacial) y los niveles de TSH. Sin embargo una ventaja del
presente trabajo sobre el realizado por dichos autores es que ellos para su andlisis so6lo
tomaron en cuenta a los valores de TSH, ademas de que no contaron con los datos sobre el

funcionamiento hormonal del grupo control.

También se puede observar una correlacion negativa entre la prueba de Torre de
Hanoi de 4 discos (movimientos y tiempo), que evalla la capacidad de planeacion, tanto

con la TT3 como con la TT4. Se encontrd una correlacion negativa entre la Torre de Hanoi
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4 discos (movimientos) y la TT3 (r(13)=-.82, p=.000), y entre esa misma prueba con TT4
(p(13)=-.65, p=.011). Asi como entre la Torre de Hanoi 4 discos (tiempo) tanto con la TT3
(r(13)=-.79, p=.001) como con la TT4 (r(13)= -.68, p=.007). Lo anterior sugiere que ante
niveles més altos de HT, se tiene un mejor desempefio en cuanto a la planeacion,
requiriendo un menor tiempo y menos movimientos para completar la prueba de Torre de
Hanoi de 4 discos. Lo que también apoya a la idea de un mejor desempefio a menor
severidad del hipotiroidismo. Sin embargo no se encontraron correlaciones entre esta

pruebay los niveles de TSH.

En contraste con los resultados antes mencionados, las correlaciones encontradas
para la prueba de Laberintos (tiempo) y la prueba de Stroop B (aciertos) sefialan una
correlacion positiva con las HT. Una correlacién entre Laberintos (tiempo) y TT3 (r(13)=
.58, p=.023) y una correlacion entre la prueba de Stroop B (aciertos) (r(13)0=-.65, p=.008).
Una posible explicacion, para dichos resultados podria ser la intervencién de variables
extrafias como la fatiga o la falta de motivacién de los pacientes al momento de realizar la

prueba.

Sobre la asociacion entre el funcionamiento tiroideo y la cognicion, Schraml et al.,
(2011) han propuesto una evaluacion de la severidad del “cerebro hipotiroideo” a través de
la TSH. Sin embargo, los resultados antes mencionados podrian sugerir que dicha severidad
también podria ser evaluada por medio de las HT, principalmente mediante la FT4 ya que
se ha sugerido como prueba de laboratorio méas sensible para el diagndstico del

hipotiroidismo, después de la prueba de TSH. Al respecto, las correlaciones con la FT4 en
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el presente trabajo tal vez no resultaron significativas debido a la pérdida estos valores en 6

pacientes.

9. Conclusiones

En conclusion, los pacientes con CTD durante la fase hipotiroidea presentan
alteraciones en las FE, principalmente en la MT (tanto verbal como visual, asi como una
implicacion del componente “central ejecutivo”), en la flexibilidad mental, en la inhibicion
y en la metamemoria (con una sobrevaloracion de las propias capacidades). Por lo que la
alteracion en la funcion cerebral no se restringe a una Unica region, sino mas bien involucra

a regiones prefrontales dorsales, orbitomediales y anteriores.

Por otra parte, se sugiere un desempefio méas deficiente en MT y planeacion ante una
mayor severidad hipotiroidea. Asi como un desempefio similar en flexibilidad cognitiva y

metamemoria a mayores niveles de depresion.

Se propone a la BANFE- 2 como prueba sensible a las alteraciones en las FE en
pacientes como hipotiroidismo. Ademas, se sugiere al estudio de pacientes con CTD como
una adecuada aproximacion al estudio de la cognicién en pacientes con hipotiroidismo

clinico.
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10. Limitaciones y sugerencias

La principal limitacion del presente trabajo es el nimero de pacientes estudiados y
la falta de un grupo control. Sin embargo, como ya se ha expuesto, se buscé un control de
las variables que interfieren en las pruebas neuropsicologicas en pacientes hipotiroideos,

ademas de que el numero de pacientes con CTD es limitado.

Para investigaciones posteriores se sugiere:

1. Un disefio pretest- postest. Debido a la dificultad para igual al grupo control

con el hipotiroideo en todas las variables independientes, cuyo control es importante.

2. La realizacién de evaluaciones neuropsicoldgicas en varios tiempos, para
lograr discriminar las alteraciones cognitivas debidas a una severidad hipotiroidea

subclinica de las debidas a una severidad clinica de la enfermedad.

3. La administracion un instrumento sobre funcionalidad que permitan la
evaluacion de posibles variables de confusion como problemas de suefio, fatiga o dolor, los

cuales son sintomas frecuentes en el hipotiroidismo.

4. La administracion de un instrumento sobre calidad de vida que permita

apreciar si las alteraciones cognitivas impactan en la calidad de vida del paciente.
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12. Anexo 1.

12.1. Perfiles individuales

Paciente 1



PERFIL DE 16-30 ANOS ESCOLARIDAD 4-9 ANOS
(continuacién)

ORBITOMEDIAL

BpEz|[euliou ugReNnuUnNg

CIUSIIUAIUBW 3D SAI0LT
SEYEO 8P UDIDBOISEID

2301 ugEmMuUng
seed ep abanp

ofisals ap seyed elewaniod
seued ap obanp

Jesaneny
SoweqeE

6872

B30} UgIDENIUN
g doosg

>1

0-74

odwal|
gdoosg

138-145 | 78

146-154 | 75

>155

dooyjs odp selau3
g doosig

210} UPIOBMIUNG
v doong

>10

T2

odwai]
v doong

dooxs od sasng
v doons

174-185

186-187 | TO-71

>198

i0

=11

ANTERIOR

soaysod sejoug
BlUOWaWeEBn

sonjebiau saious
ELOWBWE|aN

22-24

sopey
saueljey

odwar )
SaURIjaY

sejoelisqe sejobalea jejo)
BIjUBWSS UgIDBDISED

208-215

>216

B norvacao [ noRmAL

EPEZ|[EWIOU UQ|Jenjung

128

las funciones cognitivas:

Grado de alteracion de

Paciente 1



PERFIL DE 16-30 ANOS ESCOLARIDAD 4-9 ANOS

méxmo
Memona vsoespacial

Persevenaciones
Memona vsoespacial
semdnhca
semdntica
animales total
6 total
Perseveraciones
Tore Hanoi 3 discos

Resta 100-7
Acierios
Resta 1007
Tempo
Suma consecutva
Aderios
Total mowmentos
Hanoi 3 discos
Tiempo
Torre Hanoi 4 discos
Total movimientos

Perseve raciones dileddas
Torre Hanoi 4 discos
Tempo
Purtuacion

Clasificacion de carlas

Errores de orden
Laberintos
Planeacion
Laberinios

Tiempo
Clasficacion de cartas

Clasiicacién de cartas

Seralamiento oo o

2| 12| [228041 7 | 218208 316340 | 17 | 200215 2 1394 12 [rz71m8] 13| 2 | w7 0| o1 |or | [
1]o]s8] see2 | 08| w2 5361 |o16| >216 | 0 [>3 ]| 18] >13] >1ar | 010 | a4 | >18 ! x| %

E:a:ioduﬂombndo‘ - NORMAL ALTO - NORMAL _ LEVE-MODERADO I:] SEVERO

£4
HH
i

Paciente 2

6¢C1



PERFIL DE 16-30 ANOS ESCOLARIDAD 4-9 ANOS

(continuacion)

ORBITOMEDIAL

epEz|[ew.I0u UP|IeNUNg

QjuBjwivaewW ap saoug
SBUED 9p UQIDBDIISBID

[#10] UGN
sejeo ap obanp

obisau ap seped aleuaniod
seyueo ap ofianp

69-72

JEsanEny
SojuBqE

€10} ugBMUNY
g doosg

>1

0-74

odwail]
gdoong

138145 | 76

146-134 | 75
>155

doous ody seson3
g doong

[£10} ugoEMUNg
v doosg

=10

odwai|
v doong

174185 | T2

dooyis ody saaakig
v doosig

186-187 | 70-71
>198

9
10
>11

ANTERIOR

soaysod saioug
ELOWAWERA

20-21

22-24

seoeysqe seuobejes jgjoy
EOUUBWIBS UOIOBIYSE|D

208-215

216

EPEZ|JBWLIOU UD|JeMung

130

:
|
|
I

Grado de alteracién de

las funciones cognitivas:

Paciente 2



PERFIL DE 31-55 ANOS ESCOLARIDAD 4-9 ANOS

FUNCIONES EJECUTIVAS

epezjjeusou uppenIung

odwsi|
SO0SIP p IOUEH 81101

SOJUBIUIAOW [B10L
SO9SIP ¥ I0UEH 84101

odwa||
S00S|P € 10URH 8410]

SOjUSILLIAOW [BI0]
SOOSIP € 10UBH au0|

SBUODEIaNESIEY
B9 Z8pini

30-31 | 237-257 | B6-89 | 283300 | 2

8011910y
[EqiA Zepni

>5 | >32 | 258300 | >70

[E10] UOIDRMUNG
BO|UBWIES LUQIDES(jIS.ID

[B10] SB|BWILUE 0IpaLI0.d
EOjUBWaS LUORED|SE|]

$©)/00010 P [BI0L
BIUBWES LUIJBOYISE|)

2

01

odwal)
SELED 8P UQIDBDIJISEID

0

SEPLEJP SOUORIINGS B
SBUED 8P UQIDBIYISBID

>803

SOUOIDRIBADEIY
SEUED 8P UQPEBNJISEID

>18

soliepY
SEUEO 8P UDIOBIYSEID

odwa|
80jU|IBGET

9 [125133| 1315 | 2425 | 18 |840902) 1

UDIOBBUE|d
SOJUIBgET

MEMORIA DETRABAJO

UBPIO Bp SaJ0LT
[e10eds80SIA BUOWSK

>10] >134 | 012 | >26

SBUOIDeIBASS Y
[BIORASBOSIA BLIOWOW

OpEw (AN
|BORdSA0S|A BlOWE

»2 | »>10

odwe|
BAIN28SU0D BWNG

souapy
BAINDI8SUDD BUINS

i
2:001 EISeY

B 149158

0-7 | 158-300

01810y
£-001 159

odway|
€-0v Bjsay

sopepY
£-0p BIsey

ofesua ap ¥
€ 001PqEY[E OuB|EUBRIO

0-5 | 216300 | 02

ofesus ep #
| D2NI8QE|E OIUBIWEUBPIO

odwal ]
opiGlIpoINe ouBIWEEUES

SaU0IRANGSIaY
opuipone ojusweRYes

sojey
opiBuipoyne ojusiweRues

10

‘
>12 %gli

0-8

EpEZ|feuliol uplpEMUNg

1

Grado de alteracion de
las funciones cognitivas:

Paciente 3



PERFIL DE 31-55 ANOS ESCOLARIDAD 4-9 ANOS

(continuacion)

EpeZ||BWIOU UgRENUNG

OIUB|UIUO LB B $0J04/3
SELIBO 0P UOIORO||ISR|D)

990} UPIENUN
seyed op obanp

ofisey) op suuro alwueciog
seyeo op obone

RsaARLY
Sojupeqe)

(M0} UgIPEMUN
1 doong

v

odwey|
a doong

doouis ody ses04i
g doong

>137

1415 | 131136 | 6465

>18

|0} UgtoeMmung
v doosg

odwea |
v doong

dooys ody) seJ013
v dooiig

168-176

>177 0-74

ANTERIOR

soansod saioug
eUOWaWEBN

B

soajefiou saoug
EJowawelay

SOuBRY
saueljay

odwely
sauRljay

seprisqe sepobaied plog
BOUBLIAS UQIDBIYISRID

B peZ)|BuLIoU UQRENUNY

132

B vorvaiaro IR NoRmaL [ evemooenano [ Jsevero

Grado de alteracion de

las funciones cognitivas:

Paciente 3



PERFIL DE 31-55 ANOS ESCOLARIDAD 4-9 ANOS

epezjjewLiou ugpemung

odwsal )
S00SIP ¢ IOUBH BUOL

SOjUBILIACW [BJ0]
$095(P  I0UBH 8401

>70

odwaly
S00SIP € I0UBH 81101

SOjUBIIIAOW [BY0L
S00SIP £ 10UBH 801

30-31 | 237-257 | 86-80 | 283-300 | 2

SaUORIANESIa
[BqJaA Zepini4

501810y
[BQIBA ZBPIN|

»5 | »32 | 258-300

|E10) UgIEMUNg
EOllURWaes UPBJ)SE|D

(B0} S8[BWIUE 0(PBWId

BOUBIBS LOOBDYISE|D
SElO08ED Bp |EjOL

ﬁEi._._aaSEEua_o

2
01

0

FUNCIONES EJECUTIVAS

odwaly
SELED 8P UOIBINISEID

SEPUEJP SOUDIIRIBNGSIEY
SEJBD 8P UQIDBIYISE|D

>18

SOUORIBNESIaY
SEUED 9P UQDEIISRID

SOLBRY
SEUED Bp UQIORI|ISEID

odwaly
50jU|JBqE"

UQRTUB|g
SOJUBGE]

MEMORIA DETRABAJO

UBpI0 Bp sBIoLT
|eroedsa0siA BOWRYN
SauopelaAaSIad
[B10RdSBO0SIA BIOWBIY

9 125433113»18 2435 | 18 |B40802| 1

>10 | >10] >13¢ | 012 | >28

>2

OWna@w [3AIN
|BORUSO0S|A BOWBYY

odwse||
BAIND8SUOD BUINS

souspy
BAINJTSU00 BWNG

8 |149138

0-7 |158-300

odwel|
£-001 ®ISay

SouBRY
L-001 Bisey

odwa||
£-0v Eisey

s080Y
£-0v BIsey

6 [200215| 3

0-5 | 216-300 | 0-2

ofesus ap #
2 091pqEje oWajwRuBpIO

-

olesus ap #
| 0Olla0EjR OWBILBLIBRIQ

odws||
0piBiApoINe OuBIIEBEUES

215

saunrIenasIad
opuipoye ojusweryas

11 | 200214

>12

sojay
opBuipoyne ojusiwepUsg

10

0-8

EPEZ|[ELLIOU LigPENUNG

1

LEVE-MODERADO [:' SEVERO

- NORMAL ALTO - NORMAL

Grado de alteracion de
las funciones cognitivas:

133

Paciente 4



PERFIL DE 31-55 ANOS ESCOLARIDAD 4-9 ANOS

(continuacion)

Bpez)|ewiou ugpeNUNg

DJUB| W UBJURL B) §040113
SBIBO 8P UQIOBOISE|D

210} UQIENIUN ¢
sepea op obenp

ofises op sepeo sleueaiog
seled ap obeny

106 0ARI Y
SojupeqE

®I0] UgENIUN G
g doong

odwer |
£ doong

dooss ody sejosis
£ doosg

137 o83

@0} ugioeNUng
v doong

>16

odwaj)
v doosg

dooss ody sesou3
v doong

177 074

ANTERIOR

soafsod §8J0413
BlOWBWEaY

sonnebou saiong
BlOWaWRaW

souspy
saue.ey

odwey |
saurljey

seprEsqe seuobamo EyoL
BIuUBWaS UYIDEDYISE|D

BPEZ][EULIOU UDDENJUN

134

-NOHMALALTD -nom ﬁm—ammm :sareno

Grado de alteracion de

las funciones cognitivas:

Paciente 4



PERFIL DE 16-30 ANOS ESCOLARIDAD 10-24 ANOS

FUNCIONES EJECUTIVAS

BpEZ|[ELIOU UD|JRMUNG

odway|
SOOSI ¢ IOUBH 10|

SOjuSWADW | 0|
S0OSIP ¥ JOUBH BUOL

odwar |
SCOSIp £ |OUBH BL0|

SOIUBILUIAD W (2100
SO0SID £ IOUE}| BLO]

20 | 129141 | 4547 295233 | 3

SaL0|2RIBAISIB
|eqian zapin|4

L TE
[eqian Zapini4

10} UpEN|UN g
EONUBWIOS UDIIEINISEI)

JE10) SS{EWIUE O|POWOI
BOJUBUIDS UOIOEDIYSEID)

SE)0beTE Bp [B0]
BOUBLIES UORBOYISE

odwal|
SEUED 8p UDIE JISED

SEQUBJIP SOUODEISADSIAY

SOUOORIBADSIBY
SEUBO 9P UQIIBIYIS B

s0y8Y
SE1JED Op QP EDIISEID

2128| 15

odu |
SOjUBGE

UDOEaUE|
SojuuaqE|

MEMORIA DE TRABAJO

uspuo ap souaug
[E1oRdSBOSIA BUOWaY
SOUMIDEIBADSIS o
[goedsaosia ey

OUWIXEW |8A[N
Epedsaosia Buowap

odwat |
EANOOSUOD BWNG

SOLB (oY
BAYNDESUOD BULING

odwal]
400 msey

SOy
£-001 Bsoy

odwa|}
£-0F Blsay

SOUADY
E-Ov BIS8Y

oAESUB BP §
£ 0ONBARYIe DIUBILIBUARIO

>155 | »51

21 | 142154 | 4850 | 234051 | 2

74

56

810

78

06 | 04 | >4 | »22

0

4

>546 | 0-2

12 | 577611

13
»14

>18

60-63 | 24-26 | 16-17

>2 | >8] >6| >84 | 023

1

- 3

108-113| 5 |237-855

114-121 | 0-4 | 256-273 | 0-17 | 1

10

0-9

&

182195 | §

>186

0-8 {>10

2
1

135

Paciente 5



PERFIL DE 16-30 ANOS ESCOLARIDAD 10-24 ANOS

(continuacién)

U] |RULOU UQPENIUNg

136

QUL OB 0D S01055
SERI 0p UQIDB DY 0|0

101 Ug BN UNg
sues op olenp

ofisau ap seueD aleuaalod
supo ap oflenp

esanelly
SOIUUEGE)

101 UgpENN g
g doong

odwa |
g doosig

doouis odn saiou3
g dooss

19101 UQRBNIUN g
v doous

odwar |
v doauis

>135 078

doouis ody sasou3
y doosis

ANTERIOR

sonfisod saosg
BUOWOWE gy

soajefiou sauang
BLOWWERY

Lid

>7

174-184

>185

Grado de alteracién de

las funciones cognitivas:

Paciente 5



137

EPEZ)[ELLIOU UgKENUN

odwai|
SOSIP ¢ JOUBH 84i0)

SOJUS|LIADL B30
S00SIP ¥ 10UBH 81i0]

oduwa|g
S008IP £ |0UBH 80

SOJUBILIIAOW [£10]
S00SIP € 10UBH 8110]

6 |23-24 | 176-191 | 5862 | 220238 | 2
>192 | 63 | »237

SaUDORISNESIA
[eqI8A Z8pIn|4

>7

souapy
[EG4eA ZBPIN}4

34
05 | 02

(210} UgITBMUNG
BOUBWES UDETISEI)

87

I¥10] 59|BWIUE 0IpaLIOId
BOUBWES UODBIYISEID

2
01

511008180 9P BIoL
BOLBLISS UQIDEIISEL)

FUNCIONES EJECUTIVAS

odwal]
SEUED 8p uploBIlISeID

SEp|I8)|p SOUDIIRIBASSIEY
SELED 8P LUQPBD|j|SE|D

$8UO[OBIBNSSIBY
SELRO 8P UGIOROSEID

S8y
SELIEO 8P UD|IRISe|D

odwaly
eojupeqen

9095 | 1719 | 2122

[]evemooeravo [ ] severo

UppEaue|g
SOJUaGE

>9 | >6| > | 016 | »>23 | >20

UBPIO 8P SBJI0LT
[E0edsaos|A BlOWIDK
SBUO|BIBABSIa
[E0RSA0SIA BLOIBH

>1

OLLI[XELL |BAIN
[eledse0s|A BOWBYY

odwaL
BAINIBSUDD BLING

sopBpy
BAJNOBSUOD BLING

PERFIL DE 31-55 ANOS ESCOLARIDAD 10-24 ANOS

odwai]
L1001 Bisey

SoLeRY
£-001 =88y

odwai]
E-0v Bi5ay

118-126| 6 |224-239 | 15
127 | 05| >240 [(0-14| >80

] om0 [ vorn

sopepy
£-0v BISeY

MEMORIA DE TRABAJO

ORESUB 80 §
£ 0O1GRY[E QIUBILIEUBPIQ

ofesus ap 4
2 0OJBqE|E OjUBILEUBPIO

ofesua ap 4
| 0909qEjE OUBIWEUBPIO

odwa(y
opiBupoine ows|we|eusg

>232 |45

SBUDIDBIBAIS)
opiByIpoINe ojus|WeRUSS

Grado de alleracién de
las funciones cognitivas:

121 0 (215291
Paciente 6

S0LBIoY
opifiuipoine oluBILERUSS

1jo11

EPEZ|[EW.OU UDREMUNG




-

PERFIL DE 31-55 ANOS ESCOLARIDAD 10-24 ANOS

(continuacién)

EPEZ|BWIOU ugIdENiuNg

OjuBUSILRW Bp SaJ0u3
SELED 8P UQPEBOYISEID

[E10] uQEMUNG
seye ep obenp

ofiseu op seED 8RB0
se)/e0 ap ofeny

SR
sojupege’

101 UgOBNING
@ dooas

odwa |
g dooag

dooys ody ses0u3
g doosig

10} UgEN N
v doong

»172 078

>3

178189 | 02
5180

138

Grado de alteracion de
las funciones cognitivas:

B vorvauao [ nommar [ revemooerano [ Jsevero

Paciente 6



PERFIL DE 31-55 ANOS ESCOLARIDAD 10-24 ANOS

FUNCIONES EJECUTIVAS

BPEZ|[BLI0U UDRENIING

odwayy
$03S|P ¢ 1OUBH SM01L

SOUBIWINOW (10
$09S1p  JOUEH 84I0]

odwal|
5098IP £ |OUEH 84101

SOJUSILIMOW [E}0L
SO3S|P  |OUBH 801

S9L0PDBIAAESIaY
[BqJaA zapin4

sopeioy
equeA zapin|

[B10} Up[TEMUNG
EQUIPIBS LOBY|SEL)

B30} SB[EWILE OpawWOig
ROUPLIOS UGDBIYISEID

sejoliaieo 8p @0
BYILBWES UD|IBIHSEID

odwa||
SELED Bp UpIJED|SEID

SEpUSJIP SEUDDRISAISIE]
SELIED 8p UQPED|JISE|D

SOUO[ORIBADSIBY
SEHED 8P UQIDRDHISEID)

$01180Y
SEUEO 8P UIOBOIISRID

odwaj|
sojuBgeET

uppealE|g
Soluege]

MEMORIA DETRABAJO

UBPIO Bp SAJ0UT
[eoedsaos|a epowap
SBUOIDEIBNGSIRY
BB dSa0S|A BUOWEN

OB [BAN
[E0RdSA0S|A BUOWBIN

odwey
BAINJ8SUOD BLING

Sopapy
BAINOSSUOD BWNG

odway|
001 B1say

5018y
£-00) E158Y

odway|
E-OF Eis8y

Sopapy
E-Qp Bisay

ORESUB 8D §
£ CO19GR)[E OIUBIWBUBPIO

OAEsU9 P
2 001y OjUBIIBSPIO

ofesus ap &
1 CON9AB}E DWBILEUBPIQ

odwa |
opBupoine oueiweeysg

SauUnIoORIaAas)
opjBuipowe clusweEYes

solay
opifiuipoine ojusiweEUaS

EpEZ][BULIOU UpREMIUNG

161-175 | 55-58 | 203-218 | 3

>182 | »63 | »237

5

6 |23.24 | 176-191 | 5962 | 220.238 | 2

7

34

&7

05 | 02

01

12

18

17-19 | 21.22

>3 | >6 | >87 | 016 | »>23 | »20

>1

0|9 [
e |

108-117

18126 | 6 (224236 | 15

0-10| >127 | 0-5| »240 [0-14| 50

13 | 8 | 149

12 | o [ 21603

3
2

1 |o11]510 :%-mﬂ

Q LEVE-MODERADO |:| SEVERO

B o o [ wo:

Grado de alteracién de
las funciones cognitivas:

139

Paciente 7



(continuacién)

PERFIL DE 31-55 ANOS ESCOLARIDAD 10-24 ANOS

ORBITOMEDIAL

BpEZ)|BW.IOU ugjENjung

Ollaw|uejuew Bap S80I
SELIED 8p UQPEDYISEID

10 upEMUNg
sele0 ep obeny

ofiseu ap seLed aleuBA0Y
sej.ea ap obenp

JESEARIY
Sojupeqen)

(R10} UQRENIUN
g doosig

odwa(|
g doosig

>
B rorvwacao [ normar [ tevemooemraco [ | severo

Grado de alteracion de

140

las funciones cognitivas:

Paciente 7



141

€PEZI[EWIO0U UQRIENUNG © |

odwal|
SOTS|P ¢ IOUEH 3401

ﬁcmasns_sﬁ ...
S09S|P ¥ JOUBH 8110) ; :

odwa)

161-175 [ 5558 | 203-219 | 3

SOJUBILAOW [B10)
S00S|P € |OUEH a10)

&5

8098ip ¢ |OUBH 8110] mi
|

2

6 |2324 | 176-191 | 5962 | 200238 | 2
>182 | »63 | »237

>7

SBLOPERIANDSIa]
[equaA ZEpInd

5

SopBIY
[BQUaA ZBPINL

56
34

05 | 02

[E10} Up[IEMUNG
BOILUBWES UDIDBISBI)

89
67

[EI0] SA[UIUE OIpaWOIY e
EOJUPWES UPOBIYSEID

01

58i0be1e0 ap 1oL 5 &
EUPpWES LOIOBHSBID i i

12
0

FUNCIONES EJECUTIVAS

onEm:. ....
SEUED 8p UDIDBD|JISE|D 2|

18

SEPUAJP SAU0IORIBABSIEY -_ |
SELED Bp UDDED}|SE|D :_ !

SBUOORIBABSIE
SELED 8P UDIDROIJISBID

s0L1Y
SEEO 8P UOIJRO|YSLIO _

odwai)
SOIUAgE

5 | 8489 |[2022| 20 | 17-18
8096 | 17-19 | 21.22

uppEaUE|d |
sojupeqe |

>0 | 6| >97 | 016 | »>23 | »20

UBPJO Bp $8J0LT =
[BoRdsa0s|A BUOWaN b

SBuOjEIBNasIag ]
jeoedsans|a BuOWa

Owew |BAIN

[ElRdSBOS|A BUOWEY ] _

odwal L
BANIBSLOD BLING

8185

PERFIL DE 31-55 ANOS ESCOLARIDAD 10-24 ANOS

sopepy
BANOSSUOO BUING

odwai]
L001 Blsay

SOV =
L-00} E1s8Yy il

208-223
118-126 | 6 |224-239 | 15 | B6-89

108-117

T
B
>1
B om0 [ vorwn. [ tevenooemaoo [ seveno

odwai| |
£-0p BI158Y
I

S0j180Y IE
£0p ®isey :

0-10| >127 | 05| =240 [0-14| >80

MEMORIA DETRABAJO

OFESUB &p § [
£ 02N8gE|[e OjUBIWEUBPIO |

oAU 3p §
2 091/9qRjR OjuUAWRAPIO

a@a%* .
| DOJ9QEE OIUBILBUBPIO | __

odwar)
opifiypeine ojua|weeyss

las funciones cognitivas:

Grado de alteracion de

S8UDI0RIBNSS) =
cpiBilpoghe oSy o|n]

13 | B | 189214 | 3
12 | 8 | 215231

Paciente 8

i Ele
opiBuipoine ousiweruss -1

1 |0-11[>10] >232 |45

BpEZ][EWLIOU UDIENUNG o<




PERFIL DE 31-55 ANOS ESCOLARIDAD 10-24 ANOS

(eontinuacién)

BpEZ||EWIOU Ug JeNjung

OlUBII|UBIUBW B 581043
SELIEO 8P UQPBIYISBID

[B10] uQEMUng
seyued ep obeny

ofisey ap seped alejuaal0g
se1ed ap ofleny

msonRy
sojuuaqe’

10} ugRENWINg
g doosg

odwe|
8 doouig

>154

dooys ody sesou3
g doosig

>6

101 UGN
v dooug

odwe||
v dooaig

>12 | 078

doous ody sesouy
v doonig

>3

ANTERIOR

soAlsod saiau3
BUOWBWE AW

soanebeu sas0u3
ELOWSWRB

sopay
seuBljoy

odwe |
saueleY

>180

sepensqe seyobajes [eloL
EJJUBLUBS UQIDRIISEID

EpRZHRULIOL UgPEMUNg

142

_LE\'E—MODERADO [ Jsewero

- NORMAL ALTO - NORMAL

Grado de alteracion de
las funciones cognitivas:

Paciente 8



143

BPEZI[BWIIOU UDRENIUNG © ||

odwei| B3
SO9S1P ¥ JOUBH 84/01

SOJUBILIAOW [B10] _
SO9SIP ¥ I0UBH 8.10] E3E

odwal|
S09S|P £ |OUBH 81401

22 | 161-175 [ 55-58| 203-219 | 3

SOJUBILIMOL E10] T.
$008|p £ |OUEH 8110) _

6 |23-24 | 176-181 | 59-62 | 220236 | 2
>182 | »63 | >2a37

>7

SBUODRIENIIEY fi= _
[BQI9A ZODIN -

sopaiy e hu
BqUBA Z8PIN|4 i

34
o5 | 02

[E10) uglEEMuUnd
EOUTWAS UDIOBAYSELD 3

&7

2
o1

EOUpWaS URIDBIYISRID

[B10] 58|BUyUE O|paWI0Id f_.
oy

§8/1008189 Bp eIoL
BO{IIPWIES UDIEDISEI)

12
L]

FUNCIONES EJECUTIVAS

D.n_.-_ﬁ_._. . 4
SEIEO 8P UDIJBDYYSEID FAHe

-

SEPUBJP SEUDIORIBABSIE]
SELIED Bp UPIDEDYISE|D

>23 | »20

SBUODBIBNESIE] LY S
SElED Bp UQIDBD|ISBID Lg |

S01IB0Y
sejR0 Op UOIRD(YSEI)

odwe|| 3
S0|ULAGaE"

9096 | 17-19| 21-22 | 18

5 |B4Bo | 2022| 20 | 1718

uppeauEld =
Sojuueqe i

>8 | >6 | »97 016
] e woosmaco [ severo

7
a

[E108dsa0S|A BUOWaI

SBUO|JRIENISIB Y
|E10edsa0s|A BUOWSH _

UBPIO 8D SBI0LT Jle
el |

—
>1

OL[XRUI [BAN
[BjaRdsacs|A BUOWAYY

I
|
A

:

odwary =il = nﬁ
EANDBSU0D BUING % |

PERFIL DE 31-55 ANOS ESCOLARIDAD 10-24 ANOS

souopY Ts
BA[INO8SUOD BUWNG [

15

£

odwa i .%._
. i

£-00} Bis &l

S0y —r——
EEE& 3 !

odwey|| : =
£-0p Bisey 3 m

18126 | 6

I ~orvaiaro [ noRmaL

Vo) iEE e it |0-14

o1 Mooy LI

MEMORIA DE TRABAJO

e@ﬂ:
£ 02BTEE OIUBILIUBDIO _

olesua ap 4§
¢ 0ON8qE||E OlUBILIBLSRIO

ofesua ap & i
| DOUSQRE OUBIWBUSPIO )

4

odwar| g
op|Blpojne ous|ueeyes _

SAUDJDBIaAaSIa]
op|fiujpoine ojusiwEley

Grado de alteracién de
las funciones cognitivas:

13 | B | 188214 [ 3

12 [ s [z15201 |

Paciente 9

opupome ouanweEuEs m )

1 j0-11|>10{ =232

EPEZ][BLLIOU UgEMUNG | |_

3
2




(

PERFIL DE 31-55 ANOS ESCOLARIDAD 10-24 ANOS
ion)

EPEZ)|BULIOU UOIdENUNG

OlLUBIL|UBILEL) B SJ04T
SELIED 8p UQDEOYISEY)

[E10] ugEMUNg
seueo op obeny

ofiseu ap seped 8leuBdO-
seye2 ap ofenp

JESeARIy
sojupage

101 UgREN NG
g doang

o7

odwe||
8 dooss

>154

dooas odp sew0d3
8 dooiig

>6

[®10) ugEN NG
v doong

odwe| |
v dooag

>172 078

dooss ody sa.0u3
v doouig

>3

soAnsod sesaus
eloWBWEBW

soapebau sa.0013
euowaWe B

sopsy
saueljey

odwel |
sauelsy

176188 | 02
>180

sejelsqe seLobaed [ejoL
BOJUBILSS UODESEID

EPEZ|BULIOU LUOPENUNG

144

I vosvaiaco [ normau [ ] tevemoosrao [ ] severo

Grado de alteracidn de
las funciones cognitivas:

Paciente 9



145

EPEZ|[BWIOU UDEMUN © |

odwaty 5|2
SO05(P  I0UBH 8101 _ ;

E:ms_seiﬁ |
S095|p ¥ jOUBH 84i0] :

odwal)
S008PP € |OUEH L0, 218

161-175 | 55-58 | 203219 | 3
»>182 | 63 | 237

SOJUBILIAOL [E)0L
$008|P € |0UEH 81I0]

s
22
25

i |

SaUOPRIANBUS
[eqieA zapini4

a4
5

>7

sopajy
[eqsen zepinjd

34 | 6 |2324 1761915962 | 20p035 | 2

56

[B10} UQIIRMUN o o
BOURWAS UDIDBISEI) g __ >

_sBB_Ecno_E:En ﬁ_ _
EO(URLISS UDIOBDYISE|D =1l

2
o1

a| 3 |wn|7e
B9
&7
05 0-2

SejiobaiE0 6p 0L . &
BOUBIES LDEDISEL) b |

12
1]

FUNCIONES EJECUTIVAS

nm_..hwr
SE|IEO 8P UQIJBDYJISEID

SEPUBYP SBLOIORIBASIAY o al
SELED 8p URElY|Se|D _

19

SOUOJOBIBADSIB

SBLIBD Bp UDIOBI|JSBID ;

1719 | 2722

50LBOY
SEIED 6P UOIOBO|jSE(D

odwary | _ 7 i
sojuueqen W~

5 | 8489 | 2022, 20 | 1718

UpPEAUE|g =l
uns._nnﬁ ™

>3 | >6| >87 | 016 | »23 | >20

UBPJO 8P S810413 "

|eoedsaos|a BUOWaY 3| fed
SBuOioBIeNasIad il i

|moedsaos|A BuOWay IS

£ 4
B

OUXEW |BAIN AL
|BaRdSa0S|A BLOWAYY )

odway = |
BAINOBSLOD BWING |

8185

so)e Y
BANOASUCD BWNG

PERFIL DE 31-55 ANOS ESCOLARIDAD 10-24 ANOS

odwai]

SoLRoY 7| I=

£-001 BISaY ‘ j
e
£-00| Bi1sey i

odwaly m
£-0p Eisey 2m8|8

118126 | 6 (224239 | 15 | B6-89

B orn o [] wow [ svenooeruoo [ seveno

névﬂwwm ‘I_ _..1

o-10| >127 | 05| >240 [0-14] >80

MEMORIA DETRABAJO

OAESUB 8P § o
£ 0I9gEj[e OjUBIUBUBPIO

“ofesua ap & iz
¢ 00119qe|e ojuBjWeUSpIO ]

ofesus ap &
| 0OlIagE}[e OSILRUBPIO

g — .. ..
opiBypoine oue|welEYes 7

Grado de alteracién de
las funciones cognitivas:

9 | 2152381

SaU0jOBIBAISIa] 2
opIBuUIpONE OIUSIWERY Gl

13 | 8 | 199214 | 3

12

Paciente 10

sopajoy It
opibuipoine ojuslweRUsS g

1 J0-11|>10] >232 |4-5

EPEZ|[EWIOU UDIENJUNG JCIES

3
o




(continuacién)

PERFIL DE 31-55 ANOS ESCOLARIDAD 10-24 ANOS

UPEZIRWIOU ugoeNung

QlueUIUEW Bp SB1043
SBLIED 8p UQREDYISEI)

[10] UgENIUNG
suued op obeny

ofisey ap seLed ofeueuoy
seped ap obenp

mSBARIY
sojuuaqe’

210} UgENNg
@ doosg

odwe|
6 doosg

doons odp sesn3
g doong

>154 o-78

10} LGN NG
v doong

>6

n

163171

>172 o8

>3

178-188 | 02

>100

Grado de altaracion de
las funciones cognitivas:

146

Paciente 10



147

EPEZ][EWI0U UQRENING »

odwait 2]
$035|p ¢ |OUBH | s

SojusiW oW [Ejo]
$095|P  JOUBH 81i0]

odway|
S00S|p £ |oueH 8u0)

161-175 | 55-58 | 203219 | 3

SOJUSILIADLY [B]0) » |5
$008|p € |OUBH 8110}

2
25

6 [23-24 | 176-181 | 59-62 | 220-236 | 2
»>182 | »63 | »237

>7

S2U0IDBIAAGTIaY
Eq! 84 ZapiniJ

-1

Souay
[eGuaA Zapinj

56
34

B10} UgoRNjUNg
EBIUBWBS UDIIRDLSEI)

05 | 02

89
&7

[EIOI S0[EUIUE OIPaWOId ! o
O[PS UGREIYISEID | |

01

§e1100a180 6p [E10]
BOIUBIES LOIOBIJSEI)

FUNCIONES EJECUTIVAS

odwal) !
SEJED @p up|oedjse| i

SEpLIaYP SBLOJIRIBABSIS] |l
SEUED 8P UDPEDYISE|D i

SBUODRIBADEIEY
SENED 8P UDIDBD|)ISEID

2122 | 18
>23 | »20

SOLBY
STIED 8P UD|OROIYSED

12
o
LEVE-MODERADO |:| SEVERO

016

| 2022 20 | 1718
17-19

odwerl
sojuueqge

Ok i

uppEauR|g
SOjuuBage

UBPIO 8P 581013

[eoedsaosi euowep ™
SBUODRIBNGSIB .

eroedsaos|a auowBy _

8
>

O [BAN
|BpRdS0S|A BUOWAYN - R

odwal]
BAINOBSUOD BUWING

1

PERFIL DE 31-55 ANOS ESCOLARIDAD 10-24 ANOS

SoyelY
BAINO8SLI0D BWNG

odwai]
L0014 Bisay

ooy
1-00} Bisey

y 208-223
6 |224-239 | 15

odwai] : mm
£-0v EISaY g

118-126

i
ol >127 | 05| >240 [014

£0p Bsay N

MEMORIA DE TRABAJO

OAESUB 8p i
£ 0J8GEj|. Ojus|WEUEPIO

okesua ap i

U

€ 0218qEy[e OjUB|WELAPIO |
ofesua ap & i
| 0019qE|E OBHLBUSNIO

odwal]
opiBupoine ojua|we eUas

Grado de alteracion de
|as funciones cognitivas:

Sauo|oBl
opibuIpoINe oSy

souejoy
opifiuipoine ojuslwEEUaS

13 | B8 | 199214 | 3
12 | 9 | 215231

1 |0-11|>10| >232 |4-5
Paciente 11

3
2

epezIBuLIou ugpeNUng

i




PERFIL DE 31-55 ANOS ESCOLARIDAD 10-24 ANOS
(continuacién)

BpEZ|EULIOU UDIIeMUNg

OJUBUIUBIUBW B SBI0LT
SELIED B UQPEDIYISE|D

[10) UpEMUNg
seped ep obonp

ofisey ap seLRO 8RB0
seyes ap obenp

JUSOARINY
sojupaqen

6466

210} UgRENUNG
g doosg

y

odwe||
g doosig

doous ody sasou3
g doong

138-145

146-153 '

10} ugRENINg
v doosg

odwe||
vy doong

¥

dooys ody sesou3
v dooig

153-162

163171 e

>172

soAlsod sejaus
BUOWBW BB

soapebeu sas0ug
BUOWBWRBN

SousY
seueley

odwey |
saueljeY

sejelsqe seuodaed (el
EO[UEWES UOKBSEID

166-177

178-188 | 02
>180

EpPEZI[EWLIOU UOENIUNG

B noAmaL auro -mamu =;.Evemnemno :lssveno

Grado de alteracion de
las funciones cognitivas:

148

Paciente 11



149

EPEZ)[BWIOU UDIOEMUNG

6

odway
$035|p ¢ JOUBH au0L

g

SOJUBIIAOW [B10]
$09SIP } I0UBH 8.10]

odwaiy
S00S|D £ [OUBH 8101

161-175 | 5558 | pp3-210 | 3
»182 | »83 | =237

SOJUBILINOL [E10]
S008I € |0UBH B4I0L

2
25

6 |23-24 | 176-191 | 58-62 | 220238 | 2

>7

sauopEBIaNasIad
|EQaA Zapin4

5

soueioy
[BQUBA ZBPIN|

56
34

[E}0) UQIBMUNG
BOPUBLIES LOIDBOSEID)

[E10] S9[BWAUE O|pAWOIA
BOUBWAS UGEIYISEID

i
01

5:&#3815._. %.
BIURWBS UD|DBISRID _

FUNCIONES EJECUTIVAS

89
67
o5 | o2

odway)
SELED 8P UDIJED|jise|D

SEPIISJIp SAUD|IRIASIEY w?
SELIED 8 UQPED)|Se|D Y&~

>23 | »>20

$SOU0DBIANIS.IE | s [
SEVED 9P UQIDRDNISEID ALk

12
P
LEVE-MODERADO I:l SEVERO

S0 ay
SEj180 8P UPIORDESRID

719 | 2122 | 18

5 | 8489 | 2022| 20 | 17-18

odwial | 1 m m
SO|ULBGE" ||
UGPEBUE|] i
SO|ULBGE|

!

90-36
>89 | »6 | >57 | 016

-
B

Eu._onn_!a:m ,
[eoBdsaos|A Blowaly s Ia*

SeUojJeIenasing |
[eoedsaos|A BUOWB

Jg

1

o.._.__wa_nzz .
[EjoBdSa0s|A BUOWBYY 5,,_ I

odwial]
BAIRO8SUOD BUWING

B1-85

PERFIL DE 31-55 ANOS ESCOLARIDAD 10-24 ANOS

sopepy 3

odwai)
4001 Bjsay

208-223

7 | 182207 | 16 | 7680 |

nna_s. J.
00} BIsey =

odweiy
£-0p Eisay

118126 | 6 |224239 | 15 | B6-89

108-117

P

010} >127 | 0-5| =240 |0-14]| >890

SOH8Y -
£-0p BIS8Y LIF

MEMORIA DE TRABAJO

OAESUB 8D § -
£ 03GBIR OUSILIBLSPIO =

!

ohesia ap &

2 09113GE}E OJUBIWELSPIO
us ap

| COBSqEYE OWBILIEUSDIQ

odwar|
opiBupone ous|weeuag

SBUOIOEIBABS) 8]
opibuipoine ojusiweley

Grado de alteracién de
las funciones cognitivas:

13| 8 | 199214 | 3
12 | 8 | 215231
Paciente 12

s0LB Y
opibuipoine ojusiweeuss

1 |0-11[>10| =»232 |4-5

EpEZ][eWIOU UgREnjung

3
2




PERFIL DE 31-55 ANOS ESCOLARIDAD 10-24 ANOS
(continuacién)

ORBITOMEDIAL

EPEZ]|BULIOU UQIENUNg

OjuapujuIURW Bp S804
SBLJED 8P UQREIYISBID

10} UQEMUNG
seLeo ep obeny

ofiseu op seLe0 aleweN0d
selJea ap oanp

JusaARiY
sojupege

[B10} UORENWNG
g doosg

odwe(|
8 dooag

>154

doous ody sasou3
g doosig

>5

2101 QBN ung
y doosg

odwe| |
v dooas

»172 o

doons odp sasougy
v doong

>3

ANTERIOR

soAnsod sesjalg
BUOWwawWmaw

sonefau saoug
BUOWaWEBY

Sopsiy
SauRjey

odwer |
sauelpy

178189 | 02

sejensqe seyobaed (ejoL
BOJUBLUBS LOIDBIYSE|D

EpEZ)|EULIOU UOPENJUNG

1

150

Paciente 12



PERFIL DE 31-55 ANOS ESCOLARIDAD 10-24 ANOS

FUNCIONES EJECUTIVAS

BpEZ|[EWIOU UDRENUNG

odwai
SO9IP ¢ PUBH 8401

SOJUBIWIAOW [BJ0L
S0051P ¥ |OUBH 84101

odwai|
S008I £ |OUBH 840

SOJUBIWIAOW [E]0]
S008|P £ |0UEH 8.0]

SauoOBIaNESISd
[BQ:8A Z8pIN 3

solajoy
[EQIBA ZBPINi4

[E10) UgIoBMUNg
EOpUBWIES LOIOBAYSEL)

[E10] S8[BUIUE O[aWOIA
BONUPWIOS UPOBOYISEID

sejiobeied &p E10L
BOIIUBWIES UD|OBIJISEI)

On_Em:.
SELED 8P UIJED|SEID

SEpUSJIP SBUDDRISABSIA]
SELIED 8P UDDEOHISE|D

SBUO[BIBNGSIEY
SELED 8P UDIDBOLISBID

S01180Y
SELED 8P UO[OROJYSEID

odwal|
SOIULBGE

UpPEBUE|d
Sojuege

MEMORIA DETRABAJO

UBPIO Bp 810113
[eoRdsaos|A BUOWa
SBUO(0RIBABSIBY

[mordsa0s|A BUOWER

QW@ [BAN
[BfoedSa0S|A BUOWAW

odwalg
BAIIND8SL0 BWING

502y
gmgs BunNg

odwai|
£001 BlSey

SoePY
L-001 B89y

odway|
£-0p EIsey

S0jI80Y
£-0p EIsay

ofesue ap ¥

£ O§GBIE QUBIBIGPIO
BsSua ap §

2 0013GB) R OlUAWRUAPIO

ofesua ap ¢
| 0O[18qE}[E OUSILUELBPIO

odwai|
opiBpaine ojusjwe|euas

S9U0IDEIBASSIa]
opifuiporne ojuseRy

solay
opifuipoine ojusiweEUss

EpEZ}jEWIOU UDpENIUNG

66184 | §

HHEBEE
JHEHHE
..”w;._ama
| e |e|%
8lzlz |z 2
: zle
“| || |~|z
¥ lo
._mmm
_._ v___dmmm
HHHEH
._WHMﬂ
< [=] %
olof |~|a|®
A B O
£|2|2

118126 | & |224.238 | 15

. 215-231

12

|
1 ]ot1]>10] 5202 Jas| 1 [o10] >127 [05] >20 [o14] >m

B vorn o [ o [T cevemooemoo [ severo

Grado de alteracion de
las funciones cognitivas:

Paciente 13

151



145

EPEZ|[BWIOU UDEMUN © |

odwaty 5|2
SO05(P  I0UBH 8101 _ ;

E:ms_seiﬁ |
S095|p ¥ jOUBH 84i0] :

odwal)
S008PP € |OUEH L0, 218

161-175 | 55-58 | 203219 | 3
»>182 | 63 | 237

SOJUBILIAOL [E)0L
$008|P € |0UEH 81I0]

s
22
25

i |

SaUOPRIANBUS
[eqieA zapini4

a4
5

>7

sopajy
[eqsen zepinjd

34 | 6 |2324 1761915962 | 20p035 | 2

56

[B10} UQIIRMUN o o
BOURWAS UDIDBISEI) g __ >

_sBB_Ecno_E:En ﬁ_ _
EO(URLISS UDIOBDYISE|D =1l

2
o1

a| 3 |wn|7e
B9
&7
05 0-2

SejiobaiE0 6p 0L . &
BOUBIES LDEDISEL) b |

12
1]

FUNCIONES EJECUTIVAS

nm_..hwr
SE|IEO 8P UQIJBDYJISEID

SEPUBYP SBLOIORIBASIAY o al
SELED 8p URElY|Se|D _

19

SOUOJOBIBADSIB

SBLIBD Bp UDIOBI|JSBID ;

1719 | 2722

50LBOY
SEIED 6P UOIOBO|jSE(D

odwary | _ 7 i
sojuueqen W~

5 | 8489 | 2022, 20 | 1718

UpPEAUE|g =l
uns._nnﬁ ™

>3 | >6| >87 | 016 | »23 | >20

UBPJO 8P S810413 "

|eoedsaos|a BUOWaY 3| fed
SBuOioBIeNasIad il i

|moedsaos|A BuOWay IS

£ 4
B

OUXEW |BAIN AL
|BaRdSa0S|A BLOWAYY )

odway = |
BAINOBSLOD BWING |

8185

so)e Y
BANOASUCD BWNG

PERFIL DE 31-55 ANOS ESCOLARIDAD 10-24 ANOS

odwai]

SoLRoY 7| I=

£-001 BISaY ‘ j
e
£-00| Bi1sey i

odwaly m
£-0p Eisey 2m8|8

118126 | 6 (224239 | 15 | B6-89

B orn o [] wow [ svenooeruoo [ seveno

névﬂwwm ‘I_ _..1

o-10| >127 | 05| >240 [0-14] >80

MEMORIA DETRABAJO

OAESUB 8P § o
£ 0I9gEj[e OjUBIUBUBPIO

“ofesua ap & iz
¢ 00119qe|e ojuBjWeUSpIO ]

ofesus ap &
| 0OlIagE}[e OSILRUBPIO

g — .. ..
opiBypoine oue|welEYes 7

Grado de alteracién de
las funciones cognitivas:

9 | 2152381

SaU0jOBIBAISIa] 2
opIBuUIpONE OIUSIWERY Gl

13 | 8 | 199214 | 3

12

Paciente 10

sopajoy It
opibuipoine ojuslweRUsS g

1 J0-11|>10] >232 |4-5

EPEZ|[EWIOU UDIENJUNG JCIES

3
o




147

EPEZ][EWI0U UQRENING »

odwait 2]
$035|p ¢ |OUBH | s

SojusiW oW [Ejo]
$095|P  JOUBH 81i0]

odway|
S00S|p £ |oueH 8u0)

161-175 | 55-58 | 203219 | 3

SOJUSILIADLY [B]0) » |5
$008|p € |OUBH 8110}

2
25

6 [23-24 | 176-181 | 59-62 | 220-236 | 2
»>182 | »63 | »237

>7

S2U0IDBIAAGTIaY
Eq! 84 ZapiniJ

-1

Souay
[eGuaA Zapinj

56
34

B10} UgoRNjUNg
EBIUBWBS UDIIRDLSEI)

05 | 02

89
&7

[EIOI S0[EUIUE OIPaWOId ! o
O[PS UGREIYISEID | |

01

§e1100a180 6p [E10]
BOIUBIES LOIOBIJSEI)

FUNCIONES EJECUTIVAS

odwal) !
SEJED @p up|oedjse| i

SEpLIaYP SBLOJIRIBABSIS] |l
SEUED 8P UDPEDYISE|D i

SBUODRIBADEIEY
SENED 8P UDIDBD|)ISEID

2122 | 18
>23 | »20

SOLBY
STIED 8P UD|OROIYSED

12
o
LEVE-MODERADO |:| SEVERO

016

| 2022 20 | 1718
17-19

odwerl
sojuueqge

Ok i

uppEauR|g
SOjuuBage

UBPIO 8P 581013

[eoedsaosi euowep ™
SBUODRIBNGSIB .

eroedsaos|a auowBy _

8
>

O [BAN
|BpRdS0S|A BUOWAYN - R

odwal]
BAINOBSUOD BUWING

1

PERFIL DE 31-55 ANOS ESCOLARIDAD 10-24 ANOS

SoyelY
BAINO8SLI0D BWNG

odwai]
L0014 Bisay

ooy
1-00} Bisey

y 208-223
6 |224-239 | 15

odwai] : mm
£-0v EISaY g

118-126

i
ol >127 | 05| >240 [014

£0p Bsay N

MEMORIA DE TRABAJO

OAESUB 8p i
£ 0J8GEj|. Ojus|WEUEPIO

okesua ap i

U

€ 0218qEy[e OjUB|WELAPIO |
ofesua ap & i
| 0019qE|E OBHLBUSNIO

odwal]
opiBupoine ojua|we eUas

Grado de alteracion de
|as funciones cognitivas:

Sauo|oBl
opibuIpoINe oSy

souejoy
opifiuipoine ojuslwEEUaS

13 | B8 | 199214 | 3
12 | 9 | 215231

1 |0-11|>10| >232 |4-5
Paciente 11

3
2

epezIBuLIou ugpeNUng

i




PERFIL DE 31-55 ANOS ESCOLARIDAD 10-24 ANOS
(continuacién)

BpEZ|EULIOU UDIIeMUNg

OJUBUIUBIUBW B SBI0LT
SELIED B UQPEDIYISE|D

[10) UpEMUNg
seped ep obonp

ofisey ap seLRO 8RB0
seyes ap obenp

JUSOARINY
sojupaqen

6466

210} UgRENUNG
g doosg

y

odwe||
g doosig

doous ody sasou3
g doong

138-145

146-153 '

10} ugRENINg
v doosg

odwe||
vy doong

¥

dooys ody sesou3
v dooig

153-162

163171 e

>172

soAlsod sejaus
BUOWBW BB

soapebeu sas0ug
BUOWBWRBN

SousY
seueley

odwey |
saueljeY

sejelsqe seuodaed (el
EO[UEWES UOKBSEID

166-177

178-188 | 02
>180

EpPEZI[EWLIOU UOENIUNG

B noAmaL auro -mamu =;.Evemnemno :lssveno

Grado de alteracion de
las funciones cognitivas:

148

Paciente 11



149

EPEZ)[BWIOU UDIOEMUNG

6

odway
$035|p ¢ JOUBH au0L

g

SOJUBIIAOW [B10]
$09SIP } I0UBH 8.10]

odwaiy
S00S|D £ [OUBH 8101

161-175 | 5558 | pp3-210 | 3
»182 | »83 | =237

SOJUBILINOL [E10]
S008I € |0UBH B4I0L

2
25

6 |23-24 | 176-191 | 58-62 | 220238 | 2

>7

sauopEBIaNasIad
|EQaA Zapin4

5

soueioy
[BQUBA ZBPIN|

56
34

[E}0) UQIBMUNG
BOPUBLIES LOIDBOSEID)

[E10] S9[BWAUE O|pAWOIA
BOUBWAS UGEIYISEID

i
01

5:&#3815._. %.
BIURWBS UD|DBISRID _

FUNCIONES EJECUTIVAS

89
67
o5 | o2

odway)
SELED 8P UDIJED|jise|D

SEPIISJIp SAUD|IRIASIEY w?
SELIED 8 UQPED)|Se|D Y&~

>23 | »>20

$SOU0DBIANIS.IE | s [
SEVED 9P UQIDRDNISEID ALk

12
P
LEVE-MODERADO I:l SEVERO

S0 ay
SEj180 8P UPIORDESRID

719 | 2122 | 18

5 | 8489 | 2022| 20 | 17-18

odwial | 1 m m
SO|ULBGE" ||
UGPEBUE|] i
SO|ULBGE|

!

90-36
>89 | »6 | >57 | 016

-
B

Eu._onn_!a:m ,
[eoBdsaos|A Blowaly s Ia*

SeUojJeIenasing |
[eoedsaos|A BUOWB

Jg

1

o.._.__wa_nzz .
[EjoBdSa0s|A BUOWBYY 5,,_ I

odwial]
BAIRO8SUOD BUWING

B1-85

PERFIL DE 31-55 ANOS ESCOLARIDAD 10-24 ANOS

sopepy 3

odwai)
4001 Bjsay

208-223

7 | 182207 | 16 | 7680 |

nna_s. J.
00} BIsey =

odweiy
£-0p Eisay

118126 | 6 |224239 | 15 | B6-89

108-117

P

010} >127 | 0-5| =240 |0-14]| >890

SOH8Y -
£-0p BIS8Y LIF

MEMORIA DE TRABAJO

OAESUB 8D § -
£ 03GBIR OUSILIBLSPIO =

!

ohesia ap &

2 09113GE}E OJUBIWELSPIO
us ap

| COBSqEYE OWBILIEUSDIQ

odwar|
opiBupone ous|weeuag

SBUOIOEIBABS) 8]
opibuipoine ojusiweley

Grado de alteracién de
las funciones cognitivas:

13| 8 | 199214 | 3
12 | 8 | 215231
Paciente 12

s0LB Y
opibuipoine ojusiweeuss

1 |0-11[>10| =»232 |4-5

EpEZ][eWIOU UgREnjung

3
2




PERFIL DE 31-55 ANOS ESCOLARIDAD 10-24 ANOS
(continuacién)

ORBITOMEDIAL

EPEZ]|BULIOU UQIENUNg

OjuapujuIURW Bp S804
SBLJED 8P UQREIYISBID

10} UQEMUNG
seLeo ep obeny

ofiseu op seLe0 aleweN0d
selJea ap oanp

JusaARiY
sojupege

[B10} UORENWNG
g doosg

odwe(|
8 dooag

>154

doous ody sasou3
g doosig

>5

2101 QBN ung
y doosg

odwe| |
v dooas

»172 o

doons odp sasougy
v doong

>3

ANTERIOR

soAnsod sesjalg
BUOWwawWmaw

sonefau saoug
BUOWaWEBY

Sopsiy
SauRjey

odwer |
sauelpy

178189 | 02

sejensqe seyobaed (ejoL
BOJUBLUBS LOIDBIYSE|D

EpEZ)|EULIOU UOPENJUNG

1

150

Paciente 12



PERFIL DE 31-55 ANOS ESCOLARIDAD 10-24 ANOS

FUNCIONES EJECUTIVAS

BpEZ|[EWIOU UDRENUNG

odwai
SO9IP ¢ PUBH 8401

SOJUBIWIAOW [BJ0L
S0051P ¥ |OUBH 84101

odwai|
S008I £ |OUBH 840

SOJUBIWIAOW [E]0]
S008|P £ |0UEH 8.0]

SauoOBIaNESISd
[BQ:8A Z8pIN 3

solajoy
[EQIBA ZBPINi4

[E10) UgIoBMUNg
EOpUBWIES LOIOBAYSEL)

[E10] S8[BUIUE O[aWOIA
BONUPWIOS UPOBOYISEID

sejiobeied &p E10L
BOIIUBWIES UD|OBIJISEI)

On_Em:.
SELED 8P UIJED|SEID

SEpUSJIP SBUDDRISABSIA]
SELIED 8P UDDEOHISE|D

SBUO[BIBNGSIEY
SELED 8P UDIDBOLISBID

S01180Y
SELED 8P UO[OROJYSEID

odwal|
SOIULBGE

UpPEBUE|d
Sojuege

MEMORIA DETRABAJO

UBPIO Bp 810113
[eoRdsaos|A BUOWa
SBUO(0RIBABSIBY

[mordsa0s|A BUOWER

QW@ [BAN
[BfoedSa0S|A BUOWAW

odwalg
BAIIND8SL0 BWING

502y
gmgs BunNg

odwai|
£001 BlSey

SoePY
L-001 B89y

odway|
£-0p EIsey

S0jI80Y
£-0p EIsay

ofesue ap ¥

£ O§GBIE QUBIBIGPIO
BsSua ap §

2 0013GB) R OlUAWRUAPIO

ofesua ap ¢
| 0O[18qE}[E OUSILUELBPIO

odwai|
opiBpaine ojusjwe|euas

S9U0IDEIBASSIa]
opifuiporne ojuseRy

solay
opifuipoine ojusiweEUss

EpEZ}jEWIOU UDpENIUNG

66184 | §

HHEBEE
JHEHHE
..”w;._ama
| e |e|%
8lzlz |z 2
: zle
“| || |~|z
¥ lo
._mmm
_._ v___dmmm
HHHEH
._WHMﬂ
< [=] %
olof |~|a|®
A B O
£|2|2

118126 | & |224.238 | 15

. 215-231

12

|
1 ]ot1]>10] 5202 Jas| 1 [o10] >127 [05] >20 [o14] >m

B vorn o [ o [T cevemooemoo [ severo

Grado de alteracion de
las funciones cognitivas:

Paciente 13

151



(continuacion)

PERFIL DE 31-55 ANOS ESCOLARIDAD 10-24 ANOS

ORBITOMEDIAL

EPEZ)|BWJOU UgjaEMuUng

O|UBI|UBIUBL 8P S0J04T
SELIED 9P UOPBIYISEID

B0} UGIoBNIUNg
seuea ap obenp

ofisey Bp seped efeueang
sejea ap obenp

JBSONRIY
sojuuaqe)

[B101 UDOENIUNG
g doosig

odwe| |
g doang

doosis ody sesou3
g doosg

210} UgoENiuNg
v doosg

odwe) |
v doong

doosis ody sejouy
v doong

ANTERIOR

soAsod salaliy
BLOWBWRBN

>180

I oo [ vorwa. [ wevemoosmaco [ Jseveno

152

Grado de alteracion de
las funciones cognitivas:

Paciente 13



(continuacion)

PERFIL DE 31-55 ANOS ESCOLARIDAD 10-24 ANOS

ORBITOMEDIAL

EPEZ)|BWJOU UgjaEMuUng

O|UBI|UBIUBL 8P S0J04T
SELIED 9P UOPBIYISEID

B0} UGIoBNIUNg
seuea ap obenp

ofisey Bp seped efeueang
sejea ap obenp

JBSONRIY
sojuuaqe)

[B101 UDOENIUNG
g doosig

odwe| |
g doang

doosis ody sesou3
g doosg

210} UgoENiuNg
v doosg

odwe) |
v doong

doosis ody sejouy
v doong

ANTERIOR

soAsod salaliy
BLOWBWRBN

>180

I oo [ vorwa. [ wevemoosmaco [ Jseveno

152

Grado de alteracion de
las funciones cognitivas:

Paciente 13



PERFIL DE 56-65 ANOS ESCOLARIDAD 10-24 ANOS

FUNCIONES EJECUTIVAS

pez||BuLIOU UDPEMUNG

odwaly
SO0SIP p [OURH B0

SOjuaAoW (=o|
§005|p p 10UBH B10]

odwa||
S006]p € jouBH a0l

SOIBIWIADIL (1],
S0OSIp £ OUBH 8u0]

SOUODRIBNGS) B
[PQIBA Z8PIN

50140y
[BQIBA 78PN 4

[EI0] UORENIUN
BOJLIBWIY UOBIYISE)

(B30} SO[BWLE OIPBLIOLS
BINUBLIES UIDBIISEID

odwa||
SEUEO 8D UDIORDY|SBID

SEPLIBIP S8UOJDEIBABSIGY
SELIED BP UDPEINSEID

seuopEIBABSIad
SEUED 9P UPIOBOYISEIOD

soUaloy
SEVED 6P U0IDBD|ISEIO

>34 | >26

odwal|
souuaqe

ugEaUE|g
SOJULBGE |

MEMORIA DE TRABAJO

UBpio ep sal0L7
[BIDEASBOS|A BIOWBW
SoUOOEIaNGsIad
|eioRdsasia BLUOWE W

10 |tss-m| 1416 | 31-33 | 2425

>6 | >11] >167 | 013

OLUINEW [aAN
|BIORUSBOSIA BLOWBIWN

>1

107112

»312 |0-14| >113

2 |267-288 | 15 | 101-106

1 [2903n1

0

83.87

>88

‘SEUDITEIaNESIEd
opiBupoIne ojus|weeUeg

S0LBIY
opibipaINe oluBIWERUSS

EpEZIRULIOU UDITEMUNG

13 | 235253 | 5

1 |015[>14] >254

] Leve-moperaDo |:| SEVERO

=

i

B vomv aro (] o

Grado de alteracion de
las funciones cognitivas:

153

Paciente 14



PERFIL DE 56-65 ANOS ESCOLARIDAD 10-24 ANOS
(continuacién)

¥pEZ)jRULOU ugIEMUNd

OUDWILAUBWL PP SBUOLT
SBLEO 0P UORRIYISRID

[10] UGRENWN
se1e0 op obenp

ofisay ap sEUEO leuadIoy
seuwo op oflony

lesen)y
SOwneqe)

@10} UpfoRNuINg
gdooig

odwe|
@ doosg

dooJs ody se.043
# doong

>168 o6

E]

(101 UgENUNG
v doolig

168

odwe||
v doouig

doosss odi saou3
v doouig

ANTERIOR

soAnisod sesau3
BUOWBWEIBKY

154

Grado de alteracién de
las funciones cognitivas:

Paciente 14



155

epez|eunou ugpeEMUng

odwaly
SO0S|P ¢ |OURH BlI0L

SOJUBIWIAOU [BJ0]
500SIP ¥ I0UBH @110]

odway|
S00SIP € JoUBH 8101

SOJUBILIAOLL [B10]
B00SIp € 1oUBH 8.o)

-197 | 4143 314341 | 3
23 | 198213 | 4445| 342360 | 2
47

7 |a-2z | 1.

06 | >0 | >24 | >214

SOLDIY
|eqIBA Zapin|

]
78

[E10] LOORMUN
BOUBIES UQIOBIYISED

24
o1

2101 SB[EW|UE OIpBLIDIY
RIUBWIAS LOIDBIYISBID

FUNCIONES EJECUTIVAS

odwea||
SELEO B UQIOBIIYISE|D

SEp|B)IP S0 DRIBAGSIEY
SELIED 8P UDPEIYSE|D

>34 | »26 | 15

SBUOPEIBABSI 8
SBLED 9P UDIOBDYISEID

sopaloy
SELBO 8P UQIOBOISEID

!
;
1
:
:
m

odwa|
sojuuaqe

9 [140-152| 17-18 | 20-30 | 2223 | 462491 0
10 [153-166| 14-16 | 31-33 | 2425 [4g2514

UgeauEd
sojuuage

>6 | >11] >167 | 013

USPI0 ap $8I0L ]
[E10BASBOSIA ELIOWBW
SOUODEIaNDSIng
|BEASEOS|A BOWBKW

:

OLIINBW [BAIN
|BjoBdSB0SIA BLOWR W

odwai]
BAINDESUCD BUNS

107-112

PERFIL DE 56-65 ANOS ESCOLARIDAD 10-24 ANOS

saepy
BARNOESUOD BUNG

odwe) |
2001 BIsBH

»>312 |0-14| >113

soueY
£-001 Bsey

2 |267-269 | 15 |101-106
290311

1
o

odwa) i
£-0v Bisey

sopaiy
£-0v BiseH

MEMORIA DE TRABAJO

oReste &p §
£ 00f3qE|R 0JUBIWRUARIO

.J]M 8

OAESUB ap #
2 00N2qEj[E OlUBlWEBUBRID

ofesus ap #
| 0onaqeje glualLeUapIO

odwal |
opiBuIpaine ojualwepuas

S8UDIDRIBABSIBY
op1BuIpoIne ojusiwe|eus

12 | 217-234 \

13| 235253 | 5

Grado de alteracion de
las funciones cognitivas:

SOuBIY
opibiuipaine ojuejweleues

1 [015/>14] 254

EPEZIBWIOU UDIJENIUNS } © <o o

Paciente 15



PERFIL DE 56-65 ANOS ESCOLARIDAD 10-24 ANOS
(continuacion)

¥DUZ| [ UUOU UG eMung

OJUOILUBILUEL B S8I0LF
SELIRO 9P UDPROY|SBI)

210} UpRENjuny
sepe0 op obenp

ofiso ap sEUED leR0dI0Y
suuna op oony

lsanRly
Soupeq

(@101 UGIEMUNG
@ doons

odwe) |
g doong

dooss ody ses0u3
g doong

[®10] ugBRNUNg
v doouis

odwal |
vy doong

174183 | 6768

dooJs od sas0u3
y doong

soAfsod sauaug
euOWWRBW

sonqefiou sauou3
BLOWAWEBYY

souepy
SouR oY

odwea)|
sauRlaY

sepensqe seuobeped jepL
BO{UBUIBS UQBIYISRY)

©PEZ][BULIOU UGRENUNG

I ~ommaL Ao -nom -LEvEmoenmo I:lssvsno

Grado de alteracion de

156

las funciones cognitivas:

Paciente 15



157

12.2. Perfiles por grupos de edad y escolaridad.

0 | 01 |01 | 4 |3132| 257279 | e8| 22620 | 2
»5 | >33 | 200-288 | 4950

FUNCIONES EJECUTIVAS

I.E\“E-MWEHNJO DSEUEM

213 217 | 010 | 224 | 51

218

B o rro [ vomon

2 |1314] 12 [12r1%8] 1193] 23 | w7

PERFIL DE 16-30 ANOS ESCOLARIDAD 4-9 ANOS

>341 (p16] =216 | 0 | >3

234

7 | 21823 318340 | 17 | 200218

08

MEMORIA DE TRABAJO

Grado de alteracion de
las tunciones cognitivas:

12

1011 >8 | »242




(continuacion)

PERFIL DE 16-30 ANOS ESCOLARIDAD 4-9 ANOS

ORBITOMEDIAL

SPRRjRULIOU UpReMUNg

OIUORUIDIEW 3P SAI0LT
SBY B 9P UQIDBOIPSEID

|210) UpENUNG
sejsed ep obenp

obsou ap sepeo alewaniad
sepeo ap obanp

sesaneny
SOWLAGE

6972

[E10) ugroemung
g doong

odwai
g doong

074

146154 | 75
>155

dooys odp seuau3
g doong

10} UOEBNUNG
v doosg

8
>10

odwai|
v doong

doosis odn saJu3
v doong

186-187 | 70-71

>198

ANTERIOR

soaqisod sasou3
BUOWaWERKY

10

>11

songebieu seiau3
BUowawe sy

souaoy
soueoy

odwer|
SauRIjaH

sepessqe sepobajes jejo)
BOQUBWAS UOIIBOYSELD

>216

EPEZ|[BWLIOU UQ|3BNIUNY

158

[ cevemooeraoo [ severo

[ o acro [ wommaL

Grado de alteracién de
las funciones cognitivas:



PERFIL DE 31-55 ANOS ESCOLARIDAD 4-9 ANOS

FUNCIONES EJECUTIVAS

EPEZ][EWII0U UDREMuUNG

odwsalj
S00SIP ¢ |ouBH 840)

SOUSIUIAOW [BI0L
S0JSIp ¢ joUBH 8u0|

odwaj |
S09S|P § (OUBH 8u0]

SOJLBHUIAOW [BJ0]
$008IP € 10UBH 8LI0]

salooBlaesad
[Bq18A Z8piniy

30-31 | 237-257 | 6669 | 283-300 | 2
>70

>5 | >32 | 258-300

S0810y
[BQJaA zapinid

[E10} LipjoRMUNG
BOLBWES UYIIBIIYSEID

[B10] SB[BWIUE O|pBLDIg

BO[URLIBS UQDBIYISE|D
md—._ o0ajeEd ap _g&.

BO(UBWES UDIOBDYISE|)

2
01

odwialy
SEJIED 8P UQIBOIISEID

sepliayp SeU0IDLIBASIaY
SELIED P UDIOBOY|SE|Q)

SOUDIDRIBNGSI
SepEd 8p uppedjIse|

>18 | >803

501/80Y
SELIED 8P UQIOBOIISEID

odwal)
SOjUIBGE

UppEaLE|d
sojuuBgE"

MEMORIA DE TRABAJO

UBpIO 8p sesou]
[eoedsa0sIA BlIOWBNY
§8U0 [Delanesiad
[er0RdsS08(A BLIOWB)N

9 [125133] 1315 2¢25 | 18 |843802| 1

O [BAIN
[E0Edsa08 1A BLOWSY

>2 | >10 | >10] >13¢ | 012 | >28

odwai)
ENN0BSUCO BWNS

S0)BIIY
BANOSSU0D BLING

8 |148-158
0-7 |158-300

odws||
£00) BIseY

SojRiY
£-00} BISBY

odwal)
£-0v Eisey

sajany
£-0v ey

ofesus ap §
€ OOilBgEjfe OjuslWeUspIO

6 |200215| 3
0-5 | 216-300 | p-2

op|Biypojne opanuEERUag

SBUD|ORIEABSIB]
opbuipoine oluaweRyes

sojeiy
opiiuipoine ojusiLeRUas

EpBZ][BULIOU UDRENIUNY

B vorvaaro [ vorma. [T tevemoverano [ ] severo

Grado de alteracion de
las funciones cognitivas:

159



PERFIL DE 31-55 ANOS ESCOLARIDAD 4-9 ANOS

(continuacion)

Bpez)|sw.iou uoRENWNg

JUB|WILB B 8D $0413
SELBD 9P UPIORDYISE|D

(@10} UpRENUNG
supwo op oflonp

ofise) ap sepwo almuaniod
seued op obory

msanRy
S0UBGH)

|©0] UQIEMUN
f doong

¥

odwe| |
g doong

doods ody sei043
g dooag

>137

|20} UpaRnIUng
v dooug

1415 | 131-136 | 6465

>18

odwa||
y doong

7S
074

dooss ody saio.g
v doong

168-176

>1T

soapsod saioug
BLOWBWE P

>8

soanebou saioug
BUOWBWEaN

souaoy
sauelay

>10

odwer |
seur joy

sejorisqe seuobejeo [ejog
BAMUBLISS UOIOBIYISELD)

Bpez||Rulou ugpenjung

-hDFIM.LALTO -nomw. _stemnemno :Iseveno

Grado de alteracion de
las funciones cognitivas:

160



PERFIL DE 31-55 ANOS ESCOLARIDAD 10-24 ANOS

FUNCIONES EJECUTIVAS

epez][ELwIou ugpEMuUNg

odwal|
S00S|P { I0UEH 810}

SOjUEILIADW [B10]
S00SIP v IOUBH BU0L

odwal
S00SIP € |OUBH 8401

>192 | >63 | >237

SOILDIUIAOW [B10L
S008P £ |oUBH 84i0)

SaUOIRIaNESIad
1equen zapini4

souspy
[BQUBA ZBPIN

6 |23-24 | 176-191 | 59-62| 220236 | 2

>7 | 25

34

[E101 ugperUN
BO[UBWIES LDOROISEID

[E10] S9|EWIUE OpaW0.d
EONUBWES UQIDBOYISEID
SEl00BED 8p [E10L
EIUBLIES UDIOEYSEI)

67

o5 | 02

0-1

odwal)
SEUED 8p UDBD|jISEBID

SEp|Iayp SAUDRIANGSIEY
SEHED 8D UDPED()|SE|D

19

SOUOIORIBABSIBY
SELED 6D UQIDBDIISBID

S0l1BY
SELED B URIOBOJYSEID)

odwey
Sojuueqen

9096 | 17-19 | 2122

URIDEEUE|d
S0jULeGE]

MEMORIA DETRABAJO

UBPIO 8p S8I0LT
epedsaos|A BuOUa

>8 | >6 | >87 | 0116 | >23 | >20

118126 | 6 |224-239 | 15 | B6B9

0-10] >127 | 0-5 | >240 [0-14| »80

0AesUB 8p §
£ 0015Ge)[E O)US|WEUBPIQ

OAESUB 8p 4

| 0ORPqEj[e OUBIWEUSPIO

odwary
opiBuipoine ousweRUSS

SOUOEIaAaSIa]
OpIBUIpOYTE OjUBILERUS

S0pB1Y
opiBiuipoine ojusiwerUss

12 | 9 (21523

EPEZ[ELWIOU UGRENIUNG

1 ]011]>10| »232 |45

Levemoperabo [ | severo

- NORMAL ALTO - NORMAL

Grado de alteracién de
las funciones cognitivas:

161



PERFIL DE 31-55 ANOS ESCOLARIDAD 10-24 ANOS

(continuacion)

EpPEZ]|BLLIOU UDieNUNg

OJUBU|UB|UBW BP $8I0153
SELIEO 8P UDPEOYISEID

[e10] ugrenung
sepes ap obanp

obsey ap seLed ale]eN0Y
sepe0 ap oflenp

Jesanlly
Sojuueqe]

10} ugREN N
g doosig

odwa||
g doosg

146153 | T

>154

doons odp sesou3
g doong

R101 UGN
vy doong

o078

odwey|
v doong

= '

163171 9

>172

dooss odp sesousy
v doosig

>3

ANTERIOR

soAlsod sesaus
eUOWBW MR

soanebau saiou3z
BLOWALLRBK

souey
saueyed

odwer |
sauelaY

178-189 | 02

>180

sejensqe seuobaea (0L
EIUBLISS UDDBIYSEID

epez)jeuLIoU UgPENIUNg

162

B vorvaiaro [N worwa [ tevemooeraoo [ | sevemo

Grado de alteracion de
las funciones cognitivas:



PERFIL DE 56-65 ANOS ESCOLARIDAD 10-24 ANOS

FUNCIONES EJECUTIVAS

#pUz|jeWIOU UpRENIUNY

odwal
§008|P 7 |OUEH BLO)

SOWANIINOW [EIOL
S008I  10UBH 61i0)

7] >3

odwial]
S00SP £ 10UEH 810

SOJUBILIINOW |0
S00S|p £ I0UBH 8L0L

SOUODBIBAGSIa]
[Equan zapini4

§0L0JY
EQioA Z0piN|4

06 | >0 | >24 | >214

[B10} UDBMUNG
BOUBWISS LDIORIYISEI)

[B10) SBIEW|UE OpauIOId

BINUPLISS LD[OBIYISE(D
s811068j80 op [Bj0]

BO{IUPLIBS UQIIBIYISEID

odwal|
SEUED 8D UDIDBDIISE|D

SEPLBJIP SOUOIDRIBABSIA]
SEEBD 8P UDREJYISEID

SBUOIORIENBSIE]
SELED 8P UDIOBOYISEID

SOua Y
SBUED BP UGIOBOI|ISED)

odwaly
soupeqeE

UQLEaUE|d
50)ULBge"

10 15&1!] 14-16 | 31-33 | 2425 | 482514

MEMORIA DE TRABAJO

UBpI0 Bp S0
[eloRdSaos|A BLOWBN
SAUOIDEIaABSIad
[BORASBOSIA BLIOWA W

>6 | >11] >167 | 043 | >34 | >25 | >s18

OLLIXEL |BAIN

|eoedsa0siA BLOWA

3

odweir
BAJNOBSUO0D BUINS

107-112

SOBY
BANJESUOD BLING

odwa |
4001 B1s8H

280-311

SopsY
£-001 ®1saY

>312 |0-14] >113

8387

0-8

odwai |
0piBuIpOINE CYUBIWERUSS

S8UOIDEIBABSIE]
opibupoire ojusiwejeues

sopaiy
opibiapaine ojueiwElEUeS

13 | 235253 | 5

epezjjewiou ugjsenng

1 |0-15|>14| »>254

I normaLaro [ nommar [ ] evemooerabo [ severo

Grado de alteracion de
las funciones cognitivas:

163



PERFIL DE 56-65 ANOS ESCOLARIDAD 10-24 ANOS

(continuacion)

EpEZ]jRULOU uQ|JeEMung

OluGWUBWEW Op SBI0LT
S§JB0 0p UQPRIYISEID)

100} uGBN ung
au).e0 op obenp

obisoy op seL alervdI0d
seuwo ap obony

1s8ARI Y
Soupoqe)

€101 UpjBNING
g doong

odwa| |
g doong

>188 o076

dooss ody sesousy
g doong

>89

910} UDIRRNUNG
v doouig

166

odwa||
v doouig

174183 | 6768
>184

doouss odi sesu3
v doong

1

>19

soanisod sauau3
BUowsWeElBy

>10

>7

odwsi |
saurlay

sepoe.sqe seyobareo (eo)
BO(|UBWAS UOIEAISEI)

Epez|jewJou ugenjung

164

I ~ommaL Ao -mmm_ ﬁmvemnenm :m

Grado de alteracion de
las funciones cognitivas:



	Portada

	Índice

	Resumen
	1. Introducción
	2. Hipotiroidismo
	3. Alteraciones Cognitivas en el Hipotiroidismo

	4. Lóbulos Frontales

	5. Planteamiento del Problema

	6. Método
	7. Resultados
	8. Discusión

	9. Conclusiones
	10. Limitaciones y Sugerencias

	11. Referencias
	Anexos




