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Resumen

El presente estudio exploré el efecto de un programa de estimulacion temprana en
lactantes prematuros diagnosticados con Leucomalacia y atencion deficiente,
utilizando mediciones conductuales entre los 3 y los 8 meses de edad y
electrofisiolégicas al principio y al final del tratamiento usando un paradigma oddball.
Se estudiaron 2 grupos de prematuros asignados aleatoriamente, uno de ellos se
expuso al programa de estimulacion disefiado especificamente para habilitar el
proceso de atencion durante los primeros meses de vida. El segundo grupo, estuvo
integrado Unicamente al programa de neuro-habilitacion motora. Asimismo, con la
finalidad de observar el desarrollo normal del proceso de la atencién se incluyé un
tercer grupo formado por bebés sanos sin sospecha de dafio neuroldgico. Los
resultados conductuales mostraron una mejora significativa de la atencién en el
grupo de bebés prematuros expuestos al programa de estimulacion temprana a
partir de los 7 meses de edad. Mientras que en los resultados electrofisiolégicos se
observé un componente correspondiente con las caracteristicas de la P3a de mayor
amplitud ante el estimulo desviado a los 3 meses. A los 8 meses, en el grupo
expuesto a estimulaciéon se observo la aparicién de un componente negativo de gran
amplitud correspondiente a las caracteristicas de Nc en respuesta al estimulo
desviado. Estos resultados sugieren que la exposicion al programa de estimulacion

favorece el desarrollo del proceso de la atencion.



Summary

This study explored the effect of an early attention-stimulation program on preterm
infants with leukomalacia and attention delay. Monthly behavioral measures from 3 to
8 months and EEG recordings using a two-tone oddball paradigm were collected at
the beginning and at the end of the treatment. Ten full-term and 21 preterm infants
with periventricular leukomalacia and attention delay were examined. Eleven preterm
infants were randomly assigned to the early stimulation program (treatment preterm
group) and 10 to a non-treatment preterm group. The behavioral results showed a
significant improvement of attention in the treatment preterm group from 7 months of
age. The electrophysiological data showed that deviant tones elicited greater P3a
than standard tones in all three groups at 3 months, while at 8 months, only the
healthy group showed this positive peak. In the treatment preterm group, deviant
tones elicited a greater Nc than standard tones. In the non-treatment preterm group,
at 8 months, the deviant tones did not elicit greater P3a or Nc than the standard
tones. These results demonstrate that when preterm infants with brain damage were
treated with the early stimulation program, electrophysiological markers associated
with the involuntarily capture of attention were observed, but these markers differed
from those in healthy infants. Therefore, we propose that treatment with the early
program may contribute to decreasing the attention deficits associated with LPV in

preterm infants.
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“Todos sabemos lo que es la atencion.

“Es la toma de posesion de la mente de forma clara y vivida

de uno entre varios objetos o trenes de pensamiento simultaneos...”
William James (1890)
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1. INTRODUCCION

El cerebro humano es un conjunto de maquinas de computo disefiado para
solucionar problemas adaptativos de manera sumamente especializada (Duchaine,
Cosmides, & Toody, 2001). A partir de la década pasada ha aumentado el interés
por estudiar la relacion entre los cambios ocurridos durante la infancia y los
generados en el cerebro, en particular durante el desarrollo postnatal, en un intento
por comprender la conducta humana. Muchos de estos esfuerzos se han enfocado
en el aspecto madurativo, asumiendo que, en la misma medida en que estructuras
particulares del cerebro cambian, nuevas funciones sensoriales, motoras y
cognitivas aparecen. De acuerdo con Johnson (2000) el desarrollo cerebral puede
analizarse en términos de especializacion diferencial de multiples redes coactivas
que participan interactivamente. Durante las semanas posteriores al nacimiento
muchas de estas redes son inespecificas, por lo que la experiencia aunada a la edad
contribuye con el moldeamiento de redes mas especializadas.

Uno de los procesos cognitivos de gran importancia para el analisis selectivo de
informacion es la “atencién”, definida por Posner en 1994 como el incremento en el
procesamiento de estimulos relevantes. La atencion comienza a desarrollarse
tempranamente en la etapa infantil, desde los primeros dias de vida el lactante es
capaz de responder selectivamente a estimulos del ambiente en forma rudimentaria.
No obstante, debido a la dificultad que representa separar la atencién de otros
procesos cognitivos inherentes, la comprension de la ontogenia del proceso ha
representado todo un reto para los estudiosos del neurodesarrollo. Diversos autores
se han aproximado a la compresion del desarrollo normal del proceso, sin embargo,
el conocimiento sobre lo que ocurre en poblaciones de riesgo como la que

representan los bebés prematuros ha sido poco explorada.

Se estima que en México nacen alrededor de 200 mil bebés prematuros al afio,
de los cuales al menos un 20% estaria en riesgo de padecer algun tipo de dafio
neurolégico de acuerdo con cifras reportadas internacionalmente. Una de las

patologias frecuentemente descrita en la poblacién prematura es la Leucomalacia
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Periventricular (LPV), definida por Volpe en 2009, como el dafio de la sustancia
blanca localizada en la zona adyacente a los ventriculos laterales, que
frecuentemente va acompafiado de alteraciones en la corteza cerebral y en la
sustancia gris profunda. Esta patologia diagnosticada tipicamente a través de
estudios de imagen esta asociada con alteraciones funcionales de orden: sensorial,
motor, conductual, socio-adaptativo y/o cognitivo; incluyendo el trastorno por déficit
de atencion. Dichas dificultades son detectadas con frecuencia en los afos

subsecuentes del desarrollo del nifio, la mayoria de las veces en forma tardia.

Es por esto, que el disefio y la implementacion de estrategias de diagnostico que
permitan la deteccion oportuna de alteraciones en el neurodesarrollo, y la aplicacion
de programas de intervencion temprana que promuevan la neurohabiltacion de
procesos cognitivos como “la atencidon”, resulta de suma importancia para intervenir
oportunamente en las poblaciones de riesgo, aprovechando el periodo critico de
desarrollo que representan los dos primeros afios de vida, caracterizados por una

enorme plasticidad cerebral (Katona, 1999).

El proyecto que a continuacion se presenta forma parte de la linea de
investigacion enfocada al diagnostico y tratamiento temprano del dafio neuroldgico
en lactantes con antecedentes de factores de riesgo, desarrollada en la Unidad de
Investigacion en Neurodesarrollo “Dr. Augusto Fernandez Guardiola” perteneciente
al Instituto de Neurobiologia, UNAM Campus Juriquilla, y tiene como finalidad
abordar el estudio del desarrollo de la atencidbn en lactantes prematuros
diagnosticados con LPV y atencién deficiente expuestos a un Programa Temprano
de Estimulacién Cognitiva (PTEC) durante los primeros meses de vida, proponiendo

como herramientas de medicion métodos conductuales y electrofisiologicos.
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2. ANTECEDENTES

2.1. El proceso cognitivo de atencidn

2.1.1. Definicién de la atencién

La atenciébn es una experiencia cognitiva evidente pero dificil de caracterizar
(Richards, Reynolds, & Courage, 2010). El proceso de atencién es el responsable de
determinar que estimulos del ambiente (internos o externos) seran seleccionados
para ser sometidos a un procesamiento posterior (Reynolds & Romano, 2016).
Simultdneamente, mientras la atencion se focaliza en el estimulo de interés los
elementos distractores son inhibidos (Carrasco, 1993, Markant & Amso, 2013, 2014,
Reynolds, 2015). El proceso selectivo es extremadamente complejo y cambiante, ya
que el ambiente multisensorial estd determinado no sélo por las caracteristicas
fisicas de los objetos, sino también por el interés, la motivacion y las estrategias
cognitivas personales implicitas en la percepcién del estimulo, esta caracteristica
selectiva, la compromete directamente con procesos de aprendizaje y con el propio

desarrollo del sujeto (Gomes et al., 2000; Markant & Amso, 2016).

2.1.2. Desarrollo de la atencion

Estudiar el desarrollo de la atencibn es complicado por la dificultad que
representa separar el proceso de atencion de otros como: la codificacion de
estimulos, el proceso de memoria, los mecanismos que regulan la toma de decision
y los sistemas de respuesta implicitos (Gomes, Wolfson, & Halperin, 2007; Ross-

Sheehy, Oakes, & Luck, 2011; Wu, Gopnik, Richardson, & Kirkham, 2011).
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El desarrollo de la atencion muestra cambios draméaticos durante la infancia en
correspondencia con la maduracion de estructuras cerebrales asociadas con control
del proceso de atencion (Richards, Reynolds, & Courage, 2010; Posner, Rothbart,

Sheese, & Voelker, 2014).

Desde el nacimiento, los circuitos neurales responsables de regular el estado de
alerta comienzan a funcionar. Los neonatos tienen la capacidad de orientar su
atencion hacia las caracteristicas sobresalientes de los estimulos en forma primitiva
e inespecifica; la orientacion representa el primer paso en el desarrollo de la
atencion y hace alusién a cambios fisioldgicos o conductuales asociados con la
deteccidn de estimulos relevantes para el sujeto (Gomes et al., 2000; Van de Weijer-
Bergsma, Wijnroks, & Jongmans, 2008). Durante el segundo semestre de vida el
estado de alerta incrementa significativamente y los mecanismos de orientacion se
establecen, debido a la maduracion simultanea de las redes atencionales (Richards

et al., 2010; Kurshnerenko et al., 2013).

2.1.3. Desarrollo neurofisiolégico de la atencion visual

Zuluaga en 2005 propone que la atencion visual se desarrolla paralelamente con

la maduracion de las siguientes vias neurofisiolégicas:

Primera via: El lactante en los primeros dos meses fija y sigue objetos visuales
inconsistentemente. Esta primera via esta relacionada con el sistema magnocelular
que lleva el estimulo directamente desde el ojo hasta el coliculo superior (nucleo
subcortical de procesamiento primario). Dicha via se relaciona con el contraste, la

forma, la profundidad, el movimiento, pero no procesa el color.
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Segunda via: El lactante de entre dos y tres meses fija, sigue y mantiene su
atencion en el objeto visual. Esta via también se relaciona con el sistema
magnocelular, pero a diferencia de la primera; hace contacto con la corteza visual
primaria y con el area cortical medio temporal (area vinculada con los movimientos
oculares). Conserva las caracteristicas de procesamiento de cualidades del estimulo
relativas a movimiento, forma, profundidad y contraste. Los movimientos de

seguimiento realizados por el lactante son mas suaves y coherentes.

Tercera Via: El lactante de cuatro meses fija, sigue, mantiene su atencion y
anticipa el movimiento del objeto visual. Se desarrolla por encima de los cinco
meses de edad, comprometiendo los campos frontales que han empezado a recibir
las conexiones mielinizadas de la corteza visual primaria. Esta via incluye
procesamiento tanto magnocelular (forma, contraste y movimiento) como
parvocelular (color y forma), por lo que el bebé es capaz de realizar movimientos

anticipatorios.

Cuarta Via: El lactante desde los cinco meses fija, mantiene su atencion, se
anticipa al movimiento y ademas se desprende del objeto visual. Esta ultima via se
desarrolla en los primeros ocho meses de vida, y se encarga de controlar y regular
los movimientos oculares a nivel del coliculo superior. Juega un papel muy
importante en los mecanismos cerebrales automaticos y conscientes e integra a todo
el sistema con los l6bulos parietal, temporal y frontal. Comprende sefales
provenientes de los sistemas parvo y magnocelular. Es la via responsable de la
inhibicion del retorno, lo que permite la desfocalizacion del punto de atencién actual.
Es regulada por la maduracién de la parte posterior del I6bulo parietal, del pulvinar y

del coliculo superior.

La maduracién del proceso de atencion que se logra entre los 4 y los 10 meses
ocurre en paralelo con el desarrollo fisico, y es producto del incremento en el
crecimiento neuronal, la densidad sinaptica y la mielinizacion de fibras de asociacion

intra e interhemisféricas.
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2.1.4. Desarrollo de la atencién auditiva

Los bebés tienen una atraccion natural y preferencia temprana por los sonidos

del habla, sin embargo, también hay otros sonidos que requieren ser atendidos en el

entorno auditivo. Algunos de estos sonidos pueden indicar una oportunidad para que

sus necesidades basicas sean satisfechas, o bien algun tipo de peligro, mientras que

otros les resultan irrelevantes para las metas de conducta actuales. Asi, uno puede

esperar que el sistema auditivo humano sea sensible a grandes desviaciones

acusticas incluso desde antes de nacer (Kurshnerenko, 2013).

De acuerdo con Gomes et al., (2000) en los bebés existen cuatro componentes

presentes en el desarrollo de la atencion auditiva:

1.

2.

3.

Estado de alerta: hace referencia al estado de preparacion del sistema para
percibir y procesar el estimulo. Durante los primeros meses de vida el alerta
cambia frecuentemente, mejorando de manera notable a medida que se
incrementan los periodos de vigilia. Algunos estudios en adultos sugieren un
mecanismo de control dual, integrado por un sistema de alertamiento pasivo
gue se establece tempranamente en el desarrollo y que es regulado por el
sistema reticular ascendente, y un sistema de alertamiento tardio —también
llamado cognitivo- que se desarrolla cuando el nifio es capaz de regular sus
funciones cerebrales; este Ultimo es esencial para mantener el foco de

atencion.

Orientacidn: en los lactantes la orientacion se mide comunmente observando
el giro de la cabeza, la desaceleracién del ritmo cardiaco y la quietud motora
en respuesta a la presentaciéon de sonidos. Esta habilidad est4 presente
desde los primeros dias de vida, y puede ser evocada por una amplia

variedad de sefales (tonos, ruidos y voces humanas).

Selectividad: los lactantes son capaces de reaccionar selectivamente a la
voz materna, ademas pueden discriminar una gran variedad de sefales
auditivas, por ejemplo: cambios leves en los fonemas y en la secuencia de los

tonos.
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4. Atencion sostenida: este componente aparece de manera tardia en el

desarrollo y ain no hay un comun acuerdo en la evolucion del proceso.

2.1.5. Bases neurales de la atencién

Las redes neurales relacionadas con la atencion incluyen a los sistemas de
alerta, de orientacién y de ejecucion (Posner & Petersen, 1990; Petersen & Posner,
2012). Estos componentes reflejan el estado general del sujeto con respecto al
procesamiento de informacién y su habilidad para orientar, seleccionar y mantener la

fuente del estimulo relevante (Kurshnerenko, 2013).

Posner propone la division anatomica del sistema de atencion en anterior y

posterior con relacién a la deteccidn de objetos en el espacio.

El sistema anterior se activa durante tareas en las que dos estimulos entran en
competencia para su deteccién. Se ha demostrado la participacion de la porcion
anterior del cingulo en tareas que requieren la seleccion de objetivos entre estimulos
gue entran en competencia; confiriendo a esta estructura funciones ejecutivas. La
region dorsal del cingulo anterior conecta a la region parietal posterior con areas
frontales, mientras que la parte ventral tiene fuerte conexién con areas subcorticales
del sistema limbico (Posner, 2006). El I6bulo frontal participa en el mantenimiento de
la representacion del objeto que se percibe mediante la activacion de la memoria de
trabajo. La decision de atender a un estimulo en detrimento de otro dependera de
atributos sobresalientes dados a partir del color, la forma, el movimiento o su

significado (Posner & Petersen, 1990; Petersen et al., 2012).
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Figura 1. Areas corticales involucradas en la atencion (modificada de Posner, Sheese, Odludas y

Tang, 2006).
El sistema posterior se enciende durante tareas que demandan orientacion

viso-espacial, mediante disparos neuronales localizados en tres areas especificas: la
corteza parietal posterior, el coliculo superior y el nucleo pulvinar del tAlamo (Posner

& Dehaene, 1994).

A la corteza parietal posterior se atribuye la funcion de liberar la atencion de
un estimulo a otro. Los pacientes con lesiones en esta area, incrementan sus

tiempos de reaccion ante estimulos localizados contra-lateralmente a la lesion.
(Posner & Petersen, 1990; Posner, 2006).

El coliculo superior participa en los cambios de atencion de un estimulo a
otro, cuando esta estructura se le lesiona los tiempos de reaccién se incrementan
para cambiar el foco de atencién contra-lateralmente a la localizacion del dafio

(Posner & Petersen, 1990; Petersen et al., 2012).
La lesion del nacleo pulvinar dificulta la focalizacion del nuevo estimulo en

forma contralateral, lo cual limita la capacidad de atender a nuevas sefales

localizadas en otros puntos del espacio (Posner, Petersen, Fox, & Marcus, 1988).

Finalmente, el sistema reticular ascendente es la red anatomica responsable del

mantenimiento del estado de alerta que permite responder rapidamente a los
estimulos que se presentan (Posner & Petersen, 1990; Posner, Rothbart, Sheese, &

Voelker, 2014).
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En la modalidad auditiva, el sustrato neural responsable de la atencién se ha
atribuido principalmente a algunas regiones localizadas en el hemisferio izquierdo:
area parietal superior, giro frontal posterior y lI6bulo temporal, asi como a la corteza
auditiva bilateral y a la region izquierda del talamo; esta ultima posiblemente
relacionada con un mecanismo de alerta no especifico (Zatorre, Mondor, & Evans,
1999; Giordano, et al., 2014).

Un estudio reciente de Lean et al.,, 2017 ha demostrado que la madurez de las
estructuras neuroanatdmicas asociadas al proceso de la atencibn se ven
comprometidas ante factores de riesgo pre y perinatal como la prematurez. Al
examinar las habilidades de atencion en un grupo de nifios de 12 afios de edad que
nacieron antes de las 32 semanas de gestacién, se observd que al correlacionar el
desempefio en un test de atencion (TEA-Ch, Evans & Preston, 2011), con datos
morfo-métricos de la sustancia gris obtenidos por imagenes de resonancia
magnética existié relacion entre el pobre desempefio en la atencién auditiva
sostenida y el volumen aumentado de la sustancia gris del cingulo anterior, mientras
que la capacidad limitada para cambiar el foco de la atencion se asocié con la
disminucién del volumen tanto de la sustancia gris de la corteza temporal superior
derecha como del talamo. Asimismo, los puntajes bajos obtenidos en tareas que
requerian atencion dividida se asociaron con la disminucién del volumen en la

corteza occipital, el cingulo posterior y la corteza temporal izquierda.

Las alteraciones neuro-anatémicas asociadas al proceso de atencién en los
prematuros no solo afectan a la materia gris, sino también a la sustancia blanca. El
estudio de Murray et al., 2016, aporta evidencia en relacion a alteraciones micro-
estructurales que involucran la reducciéon del volumen de los tractos dentro del
sistema reticular ascendente y del cuerpo calloso y su asociacion con el pobre
desempefio en tareas de atencion que demandan: mantenimiento del estado de
alerta, respuestas de orientacion o dividir la atencion entre dos estimulos que entran
en competencia. Asimismo, reportan que la disminucion en el volumen de los tractos
dentro del cingulo y el fasciculo longitudinal superior, asi como el incremento en la
difusién radial estan relacionados con el pobre funcionamiento del proceso de la

atencion.
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2.1.6. Medicién de la atencién en lactantes

Durante los primeros meses de vida, las respuestas asociadas con la atencion,
hacia estimulos relevantes se mide frecuentemente mediante la observacion de
respuestas motoras espontaneas y cambios psicofisiologicos asociados a la
presencia del estimulo, por ejemplo: el giro de la cabeza, incremento o decremento
de la actividad motora, respuestas de succion y/o cambios en el ritmo cardiaco
(Clarkson & Berg, 1983; Morrongiello, Fenwick, Hiller, & Chance,1994; Richards &
Cassey, 1991). La capacidad de orientacion hacia sonidos como: campanas,
sonajas, juguetes sonoros e incluso la voz humana es frecuentemente utilizada por
los neonatélogos como parte de la exploracion clinica (Riese, 1998; Van den Bergh,
Otte, Braeken, Van de Heuvel, & Minkler, 2013).

La respuesta de orientacion (OR) es una combinacion de respuestas abiertas y
encubiertas asociadas con la busqueda y el procesamiento preferencial de nueva
informacion (Sokolov, Spinks, Naatdnen, & Lyytinen, 2002). Las respuestas de
orientacidbn mas comunes incluyen: movimientos oculares, manuales y corporales,
asi como reacciones autonémicas (respuesta cardiaca y de conductancia de la piel),
la desincronizacion del electroencefalograma (EEG) y el aumento de ciertos
componentes de los Potenciales Relacionados a Eventos (Sokolov et al., 2002;
Kushnerenko et al., 2007; Kurshnerenko, 2013).

Un estudio reciente realizado por Ross-Sheehy, Perone, Macek & Eschman
(2017) ha aportado evidencia importante sobre la deficiencia funcional de la atencién
visual en bebés prematuros utilizando una tarea de orientacibn (IOWA; Ross-
Sheehy, Schneegans & Spencer, 2015), entre sus hallazgos refieren que a los 5
meses los lactantes prematuros muestran deficiencias significativas en la velocidad
de la respuesta de orientacion, y a los 10 meses en aquellas respuestas que
demandan la inhibicion de estimulos presentados en paralelo. Estos resultados
resaltan el papel critico de la experiencia visual postnatal, y son consistentes con los
reportados previamente por De Jong, Verhoeven & Van Baar (2015) en su estudio
sobre la atencion visual en prematuros, en el que utilizando un “multi-método” que
incluyd tareas de seguimiento visual, observaciones durante la interaccion madre-

hijo y cuestionarios de comportamiento, encontraron puntajes bajos en el estado de
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alerta, la respuesta de orientacion y el seguimiento visual a los 12,18 y 24 meses
de edad en esta poblacion.

2.2. Potenciales Relacionados a Eventos (PRES)

2.2.1. Definicion

Los PREs son cambios de voltaje en forma de onda generados en el SNC en
respuesta a la presentacion de un estimulo o a la realizacion de una tarea. Se
registran sobre el cuero cabelludo y reflejan la suma de la actividad postsinaptica de

grupos de neuronas que comparten una localizacién coman.

Los PREs se dividen en dos tipos: exdgenos y enddégenos. En los exdgenos, las
caracteristicas de sus componentes dependen de las propiedades fisicas del
estimulo sensorial y no son afectados por la manipulacion cognitiva; mientras que
los enddgenos o cognitivos dependen de la naturaleza de la interaccion del sujeto
con el estimulo y varian segun la atencion, relevancia de la tarea que los genera y la

naturaleza del procesamiento requerido (Rugg & Coles, 1995).

Para la obtencion de los PREs se expone al sujeto a una serie de estimulos
fisicos (visuales, auditivos, somestésicos 0 motores) o cognitivos, mientras se
registra la actividad eléctrica cerebral asociada a los mismos. Una vez obtenido el
registro, se promedia la actividad eléctrica dentro de una ventana de tiempo que
incluye la duracion del estimulo y un tiempo adicional que depende de los
componentes a evaluar. Mediante este promedio se refuerza la actividad relacionada
con el estimulo y se elimina la actividad electroencefalografica que tiene un

comportamiento aleatorio (Lopes Da Silva, 2005).

En el PRE promedio aparece una serie de ondas que se identifican por su tiempo
de aparicién (latencia, en milisegundos), su voltaje (amplitud, en microvoltios) y su
polaridad (voltaje positivo 0 negativo). De esta forma, una onda positiva que aparece
alrededor de los 300 milisegundos (ms) se conoce como el componente P300.
(Rugg & Coles, 1995; Zani & Mado, 2003).
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Los PREs proporcionan informacion sobre el procesamiento de informacion en
tiempo real. El procesamiento de desviaciones acusticas usualmente se estudia
utilizando paradigmas tipo “Oddball clasico”; que consiste en la presentacién de un
estimulo de aparicién frecuente y otro de presentacion infrecuente y aleatoria
(Kurshnerenko et al., 2013).

2.2.2. PREs asociados al proceso atencion

Entre los componentes de los PREs cognitivos més descritos asociados al

proceso de atencion se encuentran el P300 y el Componente Central Negativo (Nc).

Existen por lo menos dos subcomponentes del P300: el P3a que ocurre después
de la apariciébn de un evento inesperado, independientemente de la relevancia del
estimulo para la tarea, cuya distribucion es tipicamente fronto-central y que se
asocia a una respuesta automatica de atencion. Y el subcomponente P3b que tiene
una distribuciéon predominantemente centro—parietal y evalGa atencion y memoria de
trabajo (Escera, Alho, Schroger, & Winkler, 2000; Polich & Criado 2006).

P3a tipicamente se presenta alrededor de los 300 ms, en respuesta a una amplia
gama de estimulos novedosos (Sokolov et al., 2000). P3a es considerado como el
principal marcador electrofisiologico de la respuesta de orientacién (Squires,
Squires, & Hillyard, 1975). La P3a es interpretada usualmente como un signo que

refleja atencion selectiva (Escera et al., 2000; Polich, et al., 2006).

Nc es otro de los componentes que al igual que la P3a se ha asociado al
procesamiento cognitivo. La Nc descrita por Courchesne en 1978, es un gran
potencial negativo de tipo enddégeno observable en regiones fronto-centrales, que
presumiblemente refleja algunos procesos mentales asociados con la memoria y la
atencion (Haan, 2007). La Nc puede ser evocada clasicamente mediante
paradigmas tipo oddball, su rango de latencia va de los 300 a los 1000 ms después
de que el estimulo novedoso o de interés ha sido presentado. La amplitud del
componente es dependiente tanto de la atencion que se presta de manera selectiva

al estimulo relevante como de la edad del sujeto (Shibasaki & Miyazaki, 1992).
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2.2.3. PREs asociados al proceso de atencién en lactantes

Los generadores de los PREs muestran diferente maduracion durante el primer

ano de vida.

Varios estudios han encontrado en recién nacidos un patrén de respuesta similar
a la P3a observada en nifilos y adultos ante la exposicidon a estimulos acusticos
novedosos (Picton, Hillyard, Galambos, & Schiff, 1971; Hillyard, Hink, Schwent, &
Picton, 1973; Okita, 1979; Hink, Hillyard, & Benson, 1978; Mclssac & Polich, 1992;
Dehaene-Lambertz & Pefia, 2001; Herrmann & Knight, 2001), en bebés este
componente es nombrado por algunos autores como Pc (Kurshnerenko et al., 2013).
La amplitud de P3a incrementa de manera importante alrededor de los 3 meses y
disminuye significativamente entre los 6 y los 9 (Kurshnerenko et al., 2002; 2007,
Kurshnerenko et al., 2013).

Lactantes Adultos
Nc Nc
5V v BV, v
<P3a 800ms
—— Desviado
< P3a Estandar

Figura 2. Componentes P3a y Nc en lactantes y adultos (Modificado de Kurshnerenko et al., 2013).

La Nc es uno de los primeros componentes en aparecer durante el desarrollo en
respuesta a una amplia variedad de estimulos (dibujos, caricaturas, estimulos visuales y/o
auditivos) capaces de capturar su atencién. La amplitud de Nc tiende a incrementar con la
edad (Shibasaki y Miyazaki, 1992), mientras que la latencia disminuye drasticamente
durante el primer afio de vida, en lactantes este componente ha sido descrito por algunos

autores como LN (Negatividad Frontal Tardia) evocado entre los 500 y 600 ms
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(Kurshnerenko et al., 2002; Kurshnerenko et al., 2007; Dehaene-Lambertz & Dehaene,
1994). Nc refleja el incremento de la atencion visual o auditiva en respuesta a la exposicion

a estimulos novedosos relevantes para el sujeto (Kurshnerenko et al., 2013).

Los PREs son utilizados ampliamente en las neurociencias para el estudio del
neurodesarrollo infantil: procesamiento auditivo, la percepcién y adquisicion del
lenguaje, atencion y cognicidn, asi como también para comprender el desarrollo de

alteraciones neuroldgicas y psiquiatricas.

En las poblaciones de nifios con antecedentes de riesgo de dafo cerebral. las
caracteristicas de los PREs (latencia y amplitud) muestran claras diferencias al
compararse contra los PREs de nifios nacidos a término (Dupin, Laurent, Stauder, &
Saliba, 2000; Albarran-Teran, et al., 2004; Mateos-Mateos, et al., 2006; Sanders,
Courtney, Coch, & Neville, 2006). Estas caracteristicas “atipicas” en los PREs

auditivos son visibles incluso durante el primer afio de vida (Fellman et al., 2004).

2.3. Leucomalacia Periventricular (LPV)

2.3.1. Definicién

La Leucomalacia Periventricular (LPV), actualmente conocida como
Encefalopatia del Prematuro (EP) es una de las lesiones cerebrales identificadas
con mayor frecuencia durante los primeros meses de vida, siendo considerada como
la principal forma de dafio cerebral en el recién nacido (Volpe, 2001). La LPV se
puede definir como una lesién de la sustancia blanca, localizada en la zona
adyacente a los ventriculos (de ahi su denominacion de periventricular), esta
patologia se presenta predominantemente en prematuros entre las 23 y las 32
semanas de gestacion, asi como también en neonatos (Rezaie & Dean, 2002; Kwon,
Vasung, Ment, & Huppi, 2014).
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2.3.2. Patologia de laLPV

Patolégicamente la LPV se caracteriza por la presencia de dos componentes: el
primero se manifiesta en forma de necrosis focal localizada en la regidon
periventricular; y el segundo se caracteriza por un dafo difuso en la sustancia
blanca. Cada uno de los componentes muestra una evolucién diferente: el foco
necrotico involucra a los componentes tisulares (axones y glia) formando lesiones de
aspecto quistico, mientras que el dafio difuso trae como consecuencia un retraso
global en el proceso de mielinizacion debido a una falla en la eficiencia de los
oligodendrocitos dentro de la sustancia blanca inmadura (Kinney & Volpe 2012).
Mientras que el componente focal se ha correlacionado con el déficit motor;
particularmente con la pardlisis cerebral, los signos y sintomas al dafio difuso de la
sustancia blanca han sido asociados con anomalias cognitivas y conductuales
(Folketh, 2006; Back, 2014). El dafio en la sustancia blanca va frecuentemente
acompafado de alteraciones en la corteza cerebral y en la sustancia gris profunda,
debido a un exceso de apoptosis sin reemplazamiento o bien, a la incapacidad de
sobrevivencia neuronal, afectando directamente en la sinaptogénesis y la

conectividad (Leviton & Gressens, 2007).

Figura 3. Leucomalacia Periventricular. Se ilustra un corte coronal del cerebro de un prematuro de 28
semanas de gestacién, en el que se observan los componentes focal y difuso, asi como la zona
subventricular dorsal (SVZ), la eminencia ganglionar (GE), el tAlamo (T), el putamen (P) y el globo
pélido (GP). Modificado de Volpe (2009).
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Los estudios de Imagen por Resonancia Magnética (IRM) son una
herramienta atil en el diagnéstico de la LPV, ya que a través de estos se puede
detectar la reduccion de la sustancia blanca adyacente a los ventriculos, ademas de
categorizar los distintos niveles de lesién que permiten clasificar a la LPV como leve
(cuando la lesién es minima y el tamafio de los ventriculos normal), moderada (al
presentarse reduccion de la sustancia blanca en la region periventricular y
ventriculomegalia) y grave ante la ausencia practicamente completa de la sustancia
blanca y un franco aumento en el tamafio de los ventriculos laterales (Mulas,

Smeyers, Téllez de Meneses, & Menor, 2000).

Los estudios de neuroimagen realizados en prematuros al momento de nacer
y en los afios posteriores, reportan anomalias neuronales frecuentes relacionadas
con la disminucién del volumen de la sustancia gris; generalmente en las cortezas
sensoriomotora, parieto-occipital, temporal e hipocampal (Lodygensky, Rademaker,
& Zimine, 2005; Isaacs et al., 2000), asi como en diversas estructuras cerebrales

tales como: talamo, ganglios basales, el tallo cerebral y el cerebelo (Volpe 2009).

Ademas, se ha encontrado mayor incidencia del dafio difuso sobre el focal, ya
que la LPV clasica con componentes necréticos o lesiones quisticas ocurre en el 3 0
5% de la poblacién de prematuros con un bajo peso al nacer (<1500 g), mientras
que la lesién difusa se presenta en un rango del 20-50% (Volpe, 2005; Kinney &
Volpe, 2012).

De acuerdo con Volpe (2001) la patogénesis de la LPV es resultado de la

interaccion de varios factores:

1. Factor Vascular: Tanto el componente focal como el difuso estan relacionados
con una disminucién en la eficiencia del flujo sanguineo, debido a la inmadurez
del sistema vascular (compuesto por arterias penetrantes cortas y largas)
responsable de irrigar a la sustancia blanca, la falta de regulacién vascular
conlleva con gran frecuencia al desencadenamiento de eventos isquémicos y/o a

la pérdida de células precursoras de los oligodendrocitos.
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2. Alta vulnerabilidad de los precursores de los oligodendrocitos: Ante la
presencia de isquemia los radicales libres se incrementan. Las células
precursoras de los oligodendrocitos son especialmente susceptibles a la
acumulacion de radicales libres, no asi las células maduras. Como consecuencia
a esta exposicibn se desencadena un retraso global en el proceso de
mielinizacion debido a un fendmeno de muerte celular programada conocida

como apoptosis.

3. Excitotoxicidad. Los eventos hipdxico-isquémicos generan un incremento en la
concentracion del glutamato extracelular. A diferencia de todas las células del
cuerpo, el SNC es el Unico en el que se puede presentar lesiones por
sobreexcitacion celular, provocando el dafio o la muerte tanto de los

preoligodendrocitos como de los oligodendrocitos maduros.

Las principales secuelas neuropatologicas de la LPV son: la disminucion del
volumen de la sustancia blanca y el aumento en el tamafio de los ventriculos
laterales (Volpe, 2001). Las lesiones ocasionadas por LPV pueden afectar fibras
motoras, sensoriales, visuales y también funciones corticales superiores, ya que al
interrumpirse los circuitos talamocorticales se afectan la funcion, la densidad y la
organizaciéon de las neuronas corticales (lai & Takashima, 1999; Back, 2014; Kwon,
Vasung, Ment, & Huppi, 2014).

Los bebés prematuros diagnosticados con LPV estan en riesgo de presentar
alteraciones asociadas a esta patologia como: disfunciones cognitivas, dificultades
de aprendizaje, lenguaje, memoria, deficiencias en la atencién, problemas de
conducta y socializacion (Wood, et al., 2000; Hack, et al., 2000; Foulder-Hughes &
Cooke, 2003; Leviton & Gressens, 2007; Barrera, 2007; Volpe, 2009; Harmony et al.,
2009; Ribeiro et al., 2011; Back, 2014).

Recientemente en el estudio prospectivo de Sumanasena, Vipulaguna, Mendis &
Gunawardera (2017) se ha reportado que aproximadamente el 30% de los neonatos
prematuros en quienes entre los 6 y los 24 meses se detectd deterioro significativo
en los dominios motor y cognitivo usando la Escala Bayley de Desarrollo (Bayley,

2006), a los 5 afios cuentan con un diagnostico confirmado de algun desorden en su
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neurodesarrollo como: Déficit de atencidn, hiperactividad, espectro autista o parélisis
cerebral, por lo cual han sugerido como una necesidad primaria la vigilancia del

neurodesarrollo del prematuro durante los primeros 2 afios de vida.

2.4. Plasticidad neuronal y Neurohabilitacion

2.4.1. Neuroplasticidad

Los primeros afios de vida, neuronalmente se caracterizan por una etapa de
‘exuberante” produccion sinaptica (Johnson, 1999), durante la cual el cerebro

muestra una enorme “plasticidad” susceptible a la experiencia.

La “neuroplastidad” alude a la capacidad biolégica y dinamica del Sistema
nervioso Central (SNC) para experimentar cambios persistentes en su maduracion,
estructura y funcionalidad en respuesta a la experiencia o a una lesion. Esta
maleabilidad es modulada por mecanismos genéticos, moleculares y celulares que
influyen en la dinamica de las conexiones sinapticas y la formacién de los circuitos
neurales tanto al adquirir alguna funcibn como al perderla (Maquet, Smith, &
Stickgold, 2003; Bai & Wang, 2017).

La neuroplasticidad en el desarrollo de un cerebro sano exhibe una cronologia
heterogénea en la corteza cerebral, misma que se intensifica durante los “periodos
criticos y sensibles” (Hubel y Wiesel, 1970) del desarrollo pre y posnatal. Durante el
segundo e inicios del tercer trimestre de gestacién ocurren una serie de eventos
complejos e interrelacionados que incluyen: la migracién neuronal, la proliferacion de
células gliales, la formacion de axones y espinas dendriticas, el establecimiento de
sinapsis, la mielinizacion, apoptosis y la estabilizacion de las conexiones corticales
(Skiold et al., 2012), que dan paso a la construccién y consolidacion de conexiones
cerebrales, estructurales y funcionales dependientes de la experiencia (Wang,
Merzenich, Sameshima, Jenkins, 1995; Ismail, Fatemi, & Johnston, 2017). Este
proceso madurativo es controlado tanto por la interaccibn con el ambiente

intrauterino como extrauterino (Valdés et al., 2015).
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Estudios clasicos en modelos animales han demostrado que tanto la experiencia
como el entrenamiento inducen cambios neuroquimicos y neuroanatémicos en la
corteza cerebral (Krech, Rosenzweig & Bennett, 1960) durante los distintos estadios
de desarrollo (Rosenzweig & Bennett, 1996), reflejados en un mayor numero de:
contactos sindpticos, espinas dendriticas y ramificaciones dendriticas; aumento del
tamafio de los somas y de la longitud de las dendritas, y variedad de espinas
dendriticas (Schapiro & Vukovich, 1970; (Rosenzweig et al., 1996; Diamond, 2001).
Los estudios sobre neuroplasticidad en modelos animales han sentado las bases
para inducir los beneficios de la exposicion a ambientes enriquecidos y/o
entrenamiento en la promocion del desarrollo infantil y la recuperacion posterior al

dafio neurolégico (Lewis y Maurer, 2004).

2.4.2. Neurohabilitacién

La neurohablitacidon es un método diagnostico y terapéutico utilizado de forma
temprana durante los primeros meses posnatales; representa la herramienta de
intervencién sugerida para lactantes expuestos a factores prenatales y perinatales
de riesgo de dafio neuroldgico, al apoyarse sobre las bases del desarrollo del
Sistema Nervioso (SN) y la neuroplasticidad (Katona, 1988; Barrera-Reséndiz,
2015).

La intervencién temprana en lactantes que han cursado con factores pre y
perinatales de riesgo de dafio neurolégico, puede minimizar las secuelas de una
lesion; al promover el establecimiento de las bases que facilitan el desarrollo de las
funciones normales, o bien, lograr un nivel funcional adecuado para una
rehabilitacion posterior Katona (1999). El éxito de la neurohabilitacion depende en
gran medida de intervenir oportunamente, aprovechando la ventana de tiempo que
de forma natural la infancia ofrece; los dos primeros afios de vida en el nifio
representan un periodo sensible y critico de desarrollo altamente susceptible a
cambios plasticos (Katona et al., 1988; Porras-Kattz & Harmony 2007; Barrera-
Resendiz et al., 2015).
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Figura 4. Desarrollo sensoriomotriz y plasticidad neuronal. Representaciéon del periodo critico de
desarrollo durante los primeros 2 afios de vida del nifio (modificada de Katona, 1999).

El método propuesto por Katona (1988) ha sido disefiado para habilitar el
desarrollo normal de funciones durante la etapa posnatal. Consiste en una compleja
serie de maniobras que demandan repeticion continua e intensiva, para estimular las
estructuras responsables de la planeacién, ejecucién y control del movimiento. La
repeticion constante del programa neurohabilitatorio favorece la maduracion de los
patrones motores, la estimulacion de los sistemas visual, auditivo, vestibular y
también el de la atencién (Katona, 1989). La eficacia del método Katona se ha
demostrado en estudios realizados en distintas poblaciones de bebés prematuros
demostrando su utilidad en la habilitacion tanto de patrones motores como de

funciones cognitivas (Spittle et al., 2015; Harmony et al., 2016).
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3. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA Y PREGUNTA DE INVESTIGACION

Las alteraciones en el desarrollo de la atencion hasta ahora han sido bien
caracterizadas en nifios de edad escolar, sin embargo, dada la dificultad que
representa separar la atencion de otros procesos implicitos en el desarrollo cognitivo
durante el primer afio de vida, el estudio de la atencion en edades tempranas ha

resultado un gran reto para los estudiosos del neurodesarrollo.

La investigacion que se presenta a continuacion tiene dos propositos
fundamentales: el primero, es detectar tempranamente alteraciones en el desarrollo
del proceso de atencidn en bebés prematuros diagnosticados con Leucomalacia
Periventricular, y el segundo, hacer una propuesta de intervencion oportuna que
brinde la posibilidad de neurohabilitar dicho proceso durante los primeros meses de
vida.

Con base en lo anterior se plantea la siguiente pregunta de investigacion:

¢La atencién en lactantes prematuros que cursan con diagnostico de Leucomalacia
Periventricular y atencion deficiente podra mejorar tras la exposicion a un Programa

Temprano de Estimulacion Cognitiva?

4. OBJETIVO

Comprobar los efectos de la exposicion a un Programa Temprano de Estimulacion
Cognitiva en el desarrollo de la atencion en lactantes prematuros diagnosticados con
Leucomalacia Perivetricular y atencion deficiente a partir de parametros de medicion

conductuales y electrofisiolégicos.

4.1. Objetivos especificos:

1. Obtener parametros de normalidad de la Escala de Evaluacion de la Atencion
Selectiva con el propésito de contar con un instrumento efectivo para la
detecciéon de deficiencias en el desarrollo del proceso de atencién durante los

primeros meses de vida.
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2. Detectar conductualmente deficiencias en el desarrollo de la atencién en
prematuros diagnosticados con Leucomalacia Periventricular mediante la

aplicacion de la Escala de Evaluacion de la Atencidn Selectiva.

3. Aplicar un Programa Temprano de Estimulacion Cognitiva en lactantes
prematuros diagnosticados con Leucomalacia Perivetricular y atencion

deficiente para habilitar dicho proceso.

4. Comparar el desempefio en la Escala de Evaluacion de la Atencion Selectiva de
un grupo de prematuros expuestos al Programa Temprano de Estimulacion
Cognitiva contra un grupo de prematuros que no fue expuesto a dicha

condicién, antes, durante y al final de la intervencion.

5. Incluir un grupo de bebés nacidos a término sin antecedentes de factores de

riesgo perinatal para observar el desarrollo normal del proceso de atencidn.

6. Obtener registros de Potenciales Relacionados a Eventos (PREs) antes y

después de la intervencion en los grupos participantes.

7. Comparar las caracteristicas de los PREs iniciales contra los obtenidos al

concluir la exposicion al programa de estimulacién en todos los grupos.

5. HIPOTESIS

1. La obtencion de los parametros de normalidad de la Escala de Evaluacion de la
Atencion Selectiva hard mas eficiente la deteccion de anormalidades en el

desarrollo del proceso de la atencion durante los primeros meses de vida.

2. El grupo de prematuros expuesto al Programa Temprano de estimulacion
Cognitiva mostrara mejor desempefo en la Escala de Evaluacion de la Atencién

Selectiva en comparacion con el grupo control.
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3. Los PREs mostraran cambios morfolégicos relacionados con la exposicion al
Programa Temprano de Estimulacion Cognitiva.

4. EIl desarrollo del proceso de la atenciéon serd mejor en el grupo de lactantes
prematuros expuestos al programa de estimulacion al compararse contra el

grupo control.

5. El desarrollo del proceso de la atencion de los prematuros expuestos al programa

de estimulacién sera similar al del grupo de bebés sanos.

6. La exposicion al Programa Temprano de Estimulacion Cognitiva sera de utilidad
en la neurohabilitacion del proceso de la atencion en prematuros diagnosticados

con Leucomalacia Periventricular y atencion deficiente.

6. ESTRATEGIAS Y METODO

6.1. Sujetos

6.1.1. Parala obtencién de los parametros de normalidad

La obtencion de los parametros de normalidad del instrumento EEAS se realiz6
con la colaboracion del Departamento de Guarderias del Instituto Mexicano del
Seguro Social (IMSS), Delegacion Querétaro. La muestra estuvo integrada por 200
bebés entre 1 y 8 meses de edad (89 hombres y 111 mujeres), nacidos a término y
sin sospecha de dafio neuroldgico, con un peso al nacer de 2,500-3,800 gr, edad
gestacional 38-42 semanas. Como parte del protocolo establecido por el Instituto
Mexicano del Seguro Social (2015), para el ingreso a Guarderias todos los
participantes fueron sometidos a un examen médico de admision en su Unidad de

Medicina Familiar (UMF). Este examen se retomo para excluir del presente estudio
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a: lactantes prematuros, con antecedentes pre y perinatales de riesgo, con

patologias fisicas y/o neuroldgicas reportadas en su historial clinico.

6.1.2. Para obtener datos de confiabilidad del instrumento EEAS

Adicionalmente, se obtuvo una muestra independiente integrada por 35
participantes con las mismas caracteristicas a la anterior, con el objetivo de verificar

la confiabilidad del instrumento.

6.1.3. Parala fase experimental del proyecto

Para la fase experimental del proyecto la muestra quedd conformada por 21
lactantes prematuros (masculino=14; femenino=7); rango de edad gestacional=28-
36, media=32 y desviacion estandar=3; diagnosticados con Leucomalacia
Periventricular (dafio moderado de la sustancia blanca) por estudios de Resonancia
Magnética y detectados con atencion deficiente mediante la aplicacion de la Escala
de Evaluacion de la Atencion Selectiva (EEAS). Los participantes se asignaron
aleatoriamente al grupo experimental o bien al grupo control. Ademas, se incluyeron
10 lactantes sanos. Todos los lactantes se integraron al protocolo a los 3 meses de

edad; en el caso de los bebés prematuros se consideroé la edad corregida.

Todos los lactantes fueron examinados bajo el siguiente protocolo:

1. Se realizé una revision oftalmoldgica para descartar alteraciones visuales.

2. Se obtuvieron registros de Potenciales Evocados Visuales (PEV), para garantizar
la integridad del sistema visual y Potenciales Auditivos de Tallo Cerebral y de
Estado Estable para excluir hipoacusia.

3. En todos se realizé un registro de Electroencefalograma (EEG) para descartar la
presencia de actividad epileptiforme.

4. En el caso de los bebés sanos la RM se reporté dentro de los parametros

normales.
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El grupo experimental quedo integrado por 11 lactantes prematuros expuestos al
Programa Temprano de Estimulacion Cognitiva; especificamente disefiado con el
propésito de neurohabilitar el proceso de la atencion. Mientras que el grupo control,
se conformé por 10 lactantes prematuros inscritos en el Programa general de
Neurohabilitacion Motora (Método Katona) cuya efectividad ya ha sido probada
durante varios afios en la Unidad de Investigacion en Neurodesarrollo (Barrera-
Reséndiz, 2015; Harmony et al., 2016).

La participacion de los integrantes en el presente estudio se autorizd por escrito
por los padres de los menores, en apego a los principios Eticos establecidos en la

Declaracion de Helsinki.

6.2. Herramientas e instrumentos

6.2.1. Escala de Evaluacion de la Atencidn Selectiva (EEAS)

La escala EEAS es un instrumento disefiado en la Unidad de Investigacion en
Neurodesarrollo con la finalidad de evaluar de forma continua el proceso de atencién
en lactantes con factores de riesgo perinatal durante los primeros meses de vida
(Gutiérrez-Hernandez & Harmony, 2007). Esta integrada por un total de 46
indicadores cuyo grado de complejidad es directamente proporcional a la madurez y

el crecimiento del lactante (ver anexo 1).

Aunque la escala ha sido de gran utilidad para detectar deficiencias en el
desarrollo del proceso de la atencién en lactantes con dafio neuroldgico, hasta ahora
no habia sido probada en bebés sanos. Es por esto, que como parte de los
propdsitos de este proyecto la obtencion de pardmetros de normalidad fue
indispensable. En el apartado correspondiente a los resultados se presentan los

datos de la normalizacion.

6.2.2. Registro electroencefalografico (EEG) para la obtencion de los PREs

El EEG se obtuvo colocando una gorra Electro-Cap para lactantes, equipada con
los electrodos del sistema internacional 10-20: Fpl, Fp2, F3, F4, F7, F8, C3, C4, Fz,
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Cz, Pz, T3, T4, T5, T6, P3, P4, O1, O2, y dos electrodos cortocircuitados en los
I6bulos de las orejas a manera de referencias. El tiempo de muestreo fue de 5 ms, y
el filtro de banda estuvo entre 0.2 y 30Hz. La edicion del registro se realiz6 fuera de
linea, obteniendo los potenciales mediante la premediacion de ventanas de 1.28 seg
sincronizadas con la presentacion de los estimulos. La correccion de la linea base

se realiz6 tomando en cuenta un segmento pre-estimulo se 100 ms.

Condiciones del registro.

El registro se realiz6 dentro de una camara sonoamortiguada disefiada
especialmente para este tipo de estudios. Los lactantes se presentaron en estado de
vigilia, descansados, alimentados y aseados, sin signos de enfermedad, en los
casos de irritabilidad el estudio se reprogramd. Se procurd que durante todo el
registro los lactantes se mantuvieran despiertos y quietos para obtener el mayor
namero de ventanas libres de artefactos. Los bebés se colocaron sobre las piernas
de sus madres con la cabeza y espalda apoyada en su pecho viendo de frente al
auxiliar del investigador quien estuvo a cargo de mantener quieto y tranquilo al

menor.

Paradigma para la obtencién de los PREs

El paradigma de estimulacion para la obtencion de los PREs se disefi0 y
presento con el software de estimulacion MindTracer, sincronizado con el sistema de

adquisiciéon de datos Track Walter.

Los PREs se obtuvieron utilizando un paradigma tipo “Oddball clasico”. Los
estimulos utilizados fueron dos tonos, uno de 1000 Hz, utilizado como estimulo
estandar; y otro de 1300Hz que correspondié al estimulo desviado. La duracion de
los tonos fue de 255 ms y una intensidad de 78 dB. El periodo interestimulo fue de
500 ms. El paradigma se integré por 500 estimulos (400 estandar y 100 desviados)
presentados en un porcentaje 80-20. Todos los participantes escucharon los tonos a

través de dos bocinas colocadas a 1 metro de distancia.
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255 ms

Figura 5. Paradigma para la obtencién de los PREs auditivos.

6.2.3. Programa Temprano de Estimulacion Cognitiva (PTEC)

El programa al igual que la escala EEAS fue disefiado y probado en la Unidad
de Investigacion en Neurodesarrollo. Es un programa de tipo conductual que tiene
por objetivo: “Neurohabilitar el proceso de la atencion en lactantes durante los
primeros meses de vida” Esta integrado por una serie de actividades distribuidas en
5 planes de intervencién que capacitan al bebé para atender selectivamente a
estimulos visuales y auditivos que el investigador facilita. Cada plan cumple con un

objetivo particular:

Plan de estimulacion 1. Su objetivo principal es estimular la fijacion selectiva de
objetos y la deteccion de sonidos.
Plan de estimulacion 2. Facilitar la deteccién, el seguimiento y la localizacion de
objetos y sonidos selectivamente.
Plan de estimulacion 3. Promueve la deteccion, el seguimiento y la localizacion de
objetos y sonidos direccionando el cuello y la cabeza.
Plan de estimulacién 4. Mejora el seguimiento y la localizacion de estimulos
visuales y sonoros, e iniciar la prension de objetos con movimientos coordinados de
0jo-mano.
Plan de estimulacion 5. Su objetivo es consolidar la deteccion, el seguimiento, la
localizacion y la prension de objetos y juguetes sonoros.

El grado de dificultad de cada plan va acorde a la curva de desarrollo de los

lactantes. El programa completo se incluye en el anexo 2.

Aspectos a considerar para su aplicacion:

e Estado predominante en el lactante: alerta, dispuesto, tranquilo.
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e Condiciones del espacio: libre de distractores, iluminado, de preferencia
cerrado.

e Requisitos previos: evaluacion inicial de la atencibn mediante la
aplicacion de la escala EEAS.

e Frecuencia de la aplicacién: Se recomienda la aplicacion diaria del
programa durante 20 minutos.

e Respecto al cambio de plan: Se sugiere aplicar cada plan de
intervencién durante un mes, de esta forma la aplicacion completa del

programa tendria una duracién de 5 meses.

6.3. Disefo experimental

6.3.1. Obtencion de parametros de normalidad

EEAS
Obtencion de parametros
de normalidad

Presentacion del Proyecto
ante las autoridades
del IMSS

Etapa de evaluacidon y autorizacion del proyecto
por el Jefe de Departamento de Guarderias del IMSS

Sesion informativa
con Supervisoras y
Directoras de Guarderias

Reunién informativa con padres
de familia

Obtencién de la muestra

Aplicacién del instrumento

Presentacion del proyecto y programacion del
calendario para reuniones con padres de familia y
para la aplicacion del instrumento

Presentacion del proyecto
y firma de la carta de consentimiento informado

Seleccion de los participantes sin sospecha de dafio
neurolégico con base en su
examen médico de admision

Aplicacién individual del instrumento

Figura 6. Disefio experimental. Obtencién de pardmetros de normalidad.
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6.3.2. Fase experimental

Fase
Experimental

l

— Evaluacion Inicial

7]

2 Examenes Clinicos G

E MR rupos

°© PEVs

7]

2] PEAS Normal (1

Il EEAS Sanos

g Medicion Mensual

© | Conductual 3. 8 meses

E EEAS

& Prematuros con LPV

w y No tratamiento (n=10) Medicion

E Atencion Deficiente Control | Electrofisiologica Registros
i 3y 8 meses

Tratamiento (n=11) —— PRESs auditivos Y

N

Experimental
Exposicion al PTEC
3- 8 meses

v

Figura 7. Disefio. Fase Experimental

Nota ética:

Durante del desarrollo del proyecto ambos grupos de prematuros estuvieron integrados a la terapia
neurohabilitatoria implementada en la Unidad de Investigacién en Neurodesarrollo (Katona,1999;
Harmony et al., 2016). El grupo experimental adicionalmente se expuso al PTEC especificamente
disefiado con el propésito de probar su efecto en la habilitacién de la atencion. Los participantes del
grupo control quienes una vez concluida la fase experimental del proyecto continuaron presentando
atencién deficiente se expusieron fuera de linea al PTEC, hasta que el desarrollo del proceso de
atencion se normalizé.

6.4. Anaélisis estadistico

Para el anadlisis de los datos relacionados con los parametros de normalidad
de la EEAS se utilizd estadistica descriptiva, obteniendo la media, la desviacion
estandar, la puntuacion maxima y minima y los percentiles por edades para las
subescalas visual, auditiva y también para el puntaje total. Para obtener el indice de

confiabilidad se aplico la prueba de correlacion de Pearson.
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La U de Mann-Whitney es una prueba no paramétrica que puede utilizarse
para evaluar si dos grupos independientes fueron extraidos de la misma poblacion
(Siegel & Castellan, 2001). En este trabajo se aplico la U de Mann-Whitney para

corroborar que los grupos control y experimental fueran homogéneos.

Antes de decidir con que prueba se analizarian los resultados conductuales
se corrio la prueba no paramétrica de Kolmogorov-Smirnov. Todos nuestros datos
cumplieron con una distribucidon normal, por lo que se recurrimos al uso de la

estadistica paramétrica aplicando T-Student.

La prueba de permutaciones es una técnica estadistica no paramétrica
multivariada, que parte de la hipétesis (hipoétesis nula) de que los datos en una y otra
condicién son iguales por lo tanto se pueden permutar. Las sucesivas permutaciones
permiten construir una distribucién empirica; entonces, se compara esta distribucién
empirica con los maximos originales; si un valor resulta significativo es porque la
diferencia fue lo suficientemente grande como para rechazar la hipotesis nula y
concluir que, en promedio, las observaciones de una y otra condicion son diferentes.
En el presente trabajo la prueba de permutaciones se utilizé con la finalidad de
probar si habia diferencias significativas en las respuestas electrofisiol6gicas (Galan
et al., 1997).

Los datos se analizaron con el paquete estadistico SPSS versién 17.0
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7. RESULTADOS
7.1. Parametros de normalidad del instrumento EEAS

Los resultados de los parametros iniciales de normalidad se presentan en la
tabla 1. Las columnas representan la edad del sujeto en meses y las subescalas de
la prueba, por ejemplo: 1 mes escala visual (1m/V), 1 mes escala auditiva (Im/A)y 1
mes puntuacion total (1m/T). En las filas, se presentan los percentiles; si la
puntuacion de un sujeto se ubica por debajo del percentil 25 su atencion se
considerara deficiente con respecto a su grupo de edad, si se localiza por encima
del percentil 75 indica que la atencion se esta desarrollando aceleradamente. Las
puntuaciones entre los percentiles 25-75 corresponden al desarrollo normal del

proceso.

Tabla 1. Percentiles instrumento EEAS

1msV 1msA AmsT 2msV 2mdA 2mdT Y Imii Im/T 4m 4 4miT
1] 4 4 4 L] ] ] 5 25 Z5 a3 33 a3
Mean 12.8 TE 203 15.8 5.4 243 23.8 3.0 6.8 350 195 548
5td. Deviation 55 TO 9.6 4 4.0 2.2 T.0 55 10.1 10.1 & 4.4
Minimum T 4 11 8 1 2z ] 2z 20 18 4 27
M aximum 20 18 3z 2B i8 45 40 zz &2 54 ZE TS
Parcantiiss 10 T 4 11 2 4 12 15 4 2 12 10 Iz
20 T 4 i1 ] 4 8 18 10 ez} 24 i5 38
Z5 ] ] 12 10 <] w 20 11 ) 2T 16 44
30 ] ] i3 i1 & i7 21 11 31 =] i7 45
40 10 ] i4 i3 T s =z 12 33 Iz Z0 gz
50 12 ] 15 15 8 24 24 13 ki i} 21 55
1) 14 ] 24 18 ] prail 5 14 ] 19 22 82
T 17 11 B 21 10 1 B & 43 43 24 83
[ 18 15 30 21 11 a1 = 18 44 44 Z4 87
80 20 18 3z 23 12 a3 0 18 45 45 Z i)
S0 20 g 1z 25 14 a7 13 20 54 45 27 [
100 20 18 3z 2B 18 4G 40 2z &2 54 25 TE
S/ SmiA ST B EmdA T Tl TmdA TmdT Bma BmsA BT
M ] 1] ] 45 45 45 2 22 22 ] ] =]
Mean 41.5 219 &35 49.8 249 T4.T £5.8 263 2159 ET.T 255 532
5td. Deviation 123 L3 6.5 125 38 151 10.0 2.3 1.8 0.8 33 138
M irvin Lm 17 4 21 17 8 40 arg 20 4T a5 8 56
M aximum &3 i 83 4 2B 22 53 2B sz B4 2B 81
Percentiles 10 24 12 ] 20 20 47 18 2 &1 a5 ] BG
20 0 17 48 38 23 &1 47 25 T3 43 2 &2
25 a3 18 43 42 24 BT 52 i) 7 53 24 TG
20 24 19 52 45 24 Ti 53 <} 80 82 26 29
40 40 22 & 50 prail TG T <} 24 83 26 29
50 41 24 [izi} 54 prai ] i [0 2B il B3 28 20
i) 45 25 T 55 il 82 &1 2B g7 B3 2B 20
T 52 il i) ] 2T 85 &z Z 20 83 Z o1
TS 1] il i) 82 2T 28 <23 2B 20 83 2B o1
20 54 2T 20 [:%] B =] =4 2B 21 24 Z o1
20 55 8 ] =3 e o1 =23 B sz 4 2B o1
L) &3 25 83 4 25 22 =53 e sz =23 2B 21
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Confiabilidad del instrumento

Con el propésito de conocer la confiabilidad del instrumento una vez
obtenidas las normas, la escala se aplicd en una muestra independiente integrada
por 35 sujetos con caracteristicas similares a la anterior. Los datos se analizaron
utilizando una prueba de correlacion de Pearson obteniendo una r=0.985 para la
subescala visual; r=0.846 para la subescala auditiva; y r=0.974 para los puntajes

totales.

Estos resultados sobre la normalizacion del instrumento se encuentran
actualmente ya publicados en el articulo “The Infant Scale of Selective Attention: A
Proposal to Assess Cognitive Abilities” (Gutiérrez-Hernandez et al., 2017).

7.2. Homogeneidad entre los grupos de prematuros
Para confirmar la homogeneidad de los grupos de prematuros al inicio del

estudio, se corrié la prueba estadistica U de Mann-Whitney. En los datos que se

muestran en la tabla 2 no se encontraron diferencias significativas.

Tabla 2. Homogeneidad de los grupos de prematuros.

EXPERIMENTAL Media 32 12 8 19
N 11 11 11 11
Desv. Est. 3 4 2 5
CONTROL Media 32 12 7 19
N 10 10 10 10
Desv. Est. 3 5 2 7
Total Media 32 12 7 19
N 21 21 21 21
Desv. Est. 3 4 2 6
U de Mann Probabilidad .748 972 .856 .944
Whitney




42

7.3. Resultados conductuales obtenidos al aplicar el instrumento EEAS

A continuacién, se muestran los resultados obtenidos por los grupos
experimental y control en las evaluaciones realizadas en forma continua de los 3 a
los 8 meses edad corregida. Se omite la informacion del grupo de sanos debido a
que en todos los sujetos la atencion se desarrolld dentro de los parametros

normales.

12

10

EEAS Visual (Experimental)

EVI

EVS1 EVS2 EVS3 EV54 EVFI

DEFICIENTE
B NORMAL

12

10

EEAS Visual (Control)

EVI EVS1 EvS2 EVS3 EV54 EVFI

DEFICIENTE
BNORMAL

Figura 8. Evaluacion de la atencion Visual. El eje «X» representa las evaluaciones consecutivas y el «Y» a los
sujetos. El grupo experimental muestra (a la izquierda en verde) una mejoria mas rapida. Las diferencias fueron
estadisticamente significativas en la Evaluacion Visual Subsecuente niumero 4 (EVS4), la t obtenida fue de 2.71

(p=0.014) y en la Evaluacion Final (EVFI), t= 2.74 (p=0.010).

12

EEAS Auditiva (Experimental)

EAl

EAST EAS2 EAS3 EAS4 EAFI

DEFICIENTE
BNORMAL

EEAS Auditiva (Control)

EAI EASL EAS2 EAS3 EAS4 EAFI

DEFICIENTE
B NORMAL

Figura 9. Evaluacion de la atencién Auditiva. El eje «X» representa las evaluaciones consecutivas y el «Y» a
los sujetos. Al igual que en la modalidad visual, el grupo experimental (a la izquierda en verde) muestra una
mejoria rapida. Las diferencias nuevamente fueron estadisticamente significativas en la Evaluacion Subsecuente
4 (EAS4), t=2.90 (p=0.007) y al final (EAFI), t=2.15 (p=0 .044).



7.4.

Resultados electrofisioldgicos

7.4.1. PREs auditivos obtenidos alos 3 meses
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Figura 10. Gran promedio bebés sanos a los 3 meses. En negro se muestra la respuesta ante el estimulo
estandar y en rojo la respuesta ante el estimulo desviado. La positividad esta graficada hacia arriba. Se observa
una respuesta positiva de gran amplitud ante el estimulo desviado alrededor de los 390 ms en Fpl (p<0.045);
Fp2 (p<0.018); F4 (p<0.02); C4 (p<0.043); F8 (<0.01); Fz (p<0.03).

B) Prematuros con LPV (grupo Control)
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Gran promedio grupo control a los 3 meses de edad corregida. En negro se muestra la

respuesta ante el estimulo estandar y en rojo la respuesta ante el estimulo desviado. La positividad esta
graficada hacia arriba. La posicién del cursor corresponde a los 350 ms. La respuesta ante el estimulo desviado
es mas amplia significativamente en Fpl (p<0.03); F3 (p<0.02); F7 (p<0.02); F8 (p<0.04).



C) Prematuros con LPV (grupo experimental)
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Figura 12. Gran promedio grupo experimental a los 3 meses de edad corregida. En negro se muestra la
respuesta ante el estimulo estdndar y en rojo la respuesta ante el estimulo desviado. La positividad esta
graficada hacia arriba. La posicién del cursor corresponde a los 350 ms. La respuesta ante el estimulo desviado
es mas amplia significativamente en Fp1 (p<0.05) y F8 (<0.03).
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7.4.2. PREs auditivos obtenidos a los 8 meses
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Figura 14. Gran promedio bebés sanos a los 8 meses. En negro se muestra la respuesta ante el estimulo
estandar y en rojo la respuesta ante el estimulo desviado. La negatividad esta graficada hacia abajo. Se observa
una respuesta positiva de mayor amplitud ante el estimulo desviado alrededor de los 285 ms (cursor negro) Fpl
(p<0.001); Fp2 (p<0.01); F4 (p<0.01); C4 (p<0.04); F7 (p<0.01); F8 (p<0.02) y Fz (p<0.01).
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Figura 16. Gran promedio grupo experimental a los 8 meses de edad corregida. En negro se muestra la
respuesta ante el estimulo estandar y en rojo la respuesta ante el estimulo desviado. La negatividad esta
graficada hacia abajo. Se observa una respuesta negativa de mayor amplitud ante el estimulo desviado
alrededor de los 460 ms en Fpl (p<0.05) y F8 (p<0.03).
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significativa al compararse contra el grupo de sanos en F8 (p<0.02) y Fz (p<0.03); y en F7 (p<0.05) al
compararse contra el grupo control.
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8. DISCUSION

Parametros de normalidad del instrumento EEAS

Muchas escalas han sido disefiadas con el proposito de medir el desarrollo
infantil, sin embargo, aunque se sabe que la atencién juega un papel importante
para el aprendizaje al determinar que estimulos son relevantes para someterse a un
procesamiento cognitivo posterior (Reynolds & Romano, 2016), ningun instrumento
hasta antes de la EEAS habia sido propuesto para medir especificamente este

proceso durante la infancia.

La EEAS originalmente se disefio con la finalidad de evaluar conductualmente
el desarrollo del proceso de la atencion durante los primeros meses de vida en
bebés con antecedentes de riesgo de dafio neurolégico, por lo que hasta antes de
este trabajo solo habia sido probada en esta poblacion. Sin embargo, determinar el
desarrollo de la atencion a partir de datos procedentes de una poblacién con riesgo
de patologia neurolégica resultaba limitante para la comprension del desarrollo
normal de dicho proceso.

Es por esto, que como parte de esta investigacion la EEAS se prob6 en una
muestra de bebés sin sospecha de dafio neuroldgico, para obtener parametros de
normalidad que permitieran comparar el desarrollo de la atencion de los bebés
prematuros con LPV contra los valores esperados para su edad. El contar con la
colaboracién de la Direccion General del Departamento de Guarderias del IMSS,
Delegacion Querétaro en esta parte del proyecto fue de gran relevancia, ya que las
estrictas Reglas de Operacion del Servicio permitieron controlar algunas condiciones
durante la administracion del instrumento, por ejemplo: todos los participantes
contaban con un examen médico completo como parte de los requisitos de admision
al servicio de Guarderia, los horarios destinados para la alimentacion, descanso y
estimulacion fueron similares para todos los nifios, no obstante, aspectos
relacionados con los factores familiares, culturales y sociales, asi como las
caracteristicas de la relacion madre-hijo formaron parte de las variables

intervinientes.
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Todos los participantes se agruparon de acuerdo a su edad en meses, sin
embargo, el nimero de sujetos en cada grupo fue distinto. Integrar el grupo de 1
mes de edad fue particularmente complicado debido a que la edad minima de
admision en el Sistema de Guarderias del IMSS es de 45 dias, es por esto que los
grupos a partir de los 2 meses de edad son mas numerosos. Asimismo, los puntajes
individuales no fueron homogéneos, algunos bebés obtuvieron puntajes altos,
mientras que por el contrario algunos bebés dentro del mismo rango de edad
mostraron un pobre desempefio en la prueba, esta variabilidad podria estar o no
estar relacionada con la integridad del “sistema de atencion” descrito por Posner.
Como se ha mencionado, la atencién es un proceso dificil de caracterizar y de
separar de otros dominios cognitivos como: la memoria, el aprendizaje o los
mecanismos implicitos en la respuesta a los estimulos (Reynolds, 2015). Durante los
primeros meses de vida algunos componentes de la atencién como el estado de
alerta y la respuesta de orientacion estan presentes en forma primitiva (Gomes et al.,
2000), posiblemente debido a la propia necesidad de supervivencia (de ahi la
respuesta selectiva a la voz materna). Sin embargo, a medida en que el lactante
crece su entorno se vuelve cada vez mas complejo y demandante, por lo tanto,
requerird de un sistema de atencion maduro y funcional que le permita seleccionar la
informacion relevante de forma eficiente y al mismo tiempo atenuar la irrelevante

mediante la activacion simultanea de distintas redes neurales.

En la tabla 1 se muestran los percentiles obtenidos para la atencién visual, la
atencion auditiva y también para los puntajes totales de la escala. Estos resultados
facilitan el diagndstico del retraso del desarrollo del proceso de atencion durante los
primeros 8 meses de vida. Para fines de este estudio el rango de normalidad se
establecié entre los percentiles 25-75, por lo que los puntajes ubicados por debajo
se interpretan como “retraso” mientras que los puntajes por encima de 75 indican un
“‘desarrollo acelerado” del proceso con respecto a lo esperado para la edad del
sujeto. Finalmente, los coeficientes de confiabilidad obtenidos: subescala visual
(r=0.985); subescala auditiva (r=0.846) y puntaje total (r=0.974), confirman la
viabilidad de utilizar la EEAS para medir el desarrollo del proceso de atencion tanto
en bebés sanos como en lactantes con sospecha o diagnéstico de dafio neuroldgico

de forma longitudinal durante los primeros meses de vida.
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Los parametros de normalidad obtenidos incrementaron el nivel de confianza
para utilizar la EEAS como instrumento de medicion en la fase experimental de la

presente investigacion.

Fase experimental del proyecto

Como se mencionod en el método el proposito principal de esta investigacion
fue comprobar los efectos de la exposicion al PTEC en el desarrollo de la atencion
en lactantes prematuros diagnosticados con Leucomalacia Periventricular y atencion
deficiente a partir de parametros de medicion conductuales (aplicacion de la EEAS)
y electrofisiolégicos (obtencion de los PREs auditivos). Los resultados
correspondientes a la medicidbn conductual se discuten en primer término y se

concluye con el analisis de los datos electrofisioldgicos.

Analisis conductual del desarrollo de la atencién.

Como se mostro en la figura 8, la atencion visual mejora méas rdpidamente en
el grupo experimental desde el primer mes de exposicion al Programa de
Estimulacion en comparacion con el grupo control, observandose una mejoria
significativa a partir de la evaluacién subsecuente nimero 4; correspondiente a los 7
meses de edad. Consistentemente, la atencion auditiva (figura 9) mejora en paralelo
a la visual. Cabe recordar que como parte de los criterios de inclusion ademas del
diagnéstico de LPV los prematuros fueron detectados inicialmente con un desarrollo
deficiente del proceso de atencidn, condicidon que en algunos integrantes del grupo
control prevaleci6 incluso hasta los 8 meses de edad. Los resultados conductuales
obtenidos sugieren un efecto positivo de la exposicion al PTEC en los lactantes
prematuros diagnosticados con LPV y atencion deficiente, misma que en afios
posteriores podria beneficiar su desempefio escolar. Estudios precedentes han
demostrado ya que los programas de intervencion temprana influyen positivamente
en el neurodesarrollo de los nifios con antecedentes de prematurez (Spittle et al.,
2015) y que la implementacion de programas de neurohabilitacion en nifios con dafio
neurolégico mejora su desarrollo cognitivo y motor cuando se interviene de forma

temprana (Harmony et al., 2016).
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Con la finalidad de aportar una evidencia mas soélida del efecto de la
exposicién al PTEC en este estudio ademas de la evaluacién conductual se opt6 por
implementar medidas electrofisiologicas que permitieran confirmar los beneficios del
tratamiento en la neurohabilitacion del proceso de atencién, ya que como sucede
con otras escalas utilizadas para medir el neurodesarrollo infantil los resultados
pueden ser susceptibles tanto a la subjetividad del aplicador como a la participacion
de variables intervinientes que salen del control del investigador. Los resultados

electrofisiolégicos se discuten a continuacion.

Andlisis electrofisiolégico del desarrollo de la atencién.

Finalmente, uno de los retos mas importantes de este trabajo fue aportar
evidencia electrofisioldgica del efecto de la exposicion al PTEC en el desarrollo del
proceso de atencién. Debido a que los componentes asociados a la atencion han
sido ya bien descritos a partir de la obtencion los PREs tanto en adultos como en la
poblacién infantil (Squires, Squires & Hillyard, 1975; Sokolov, et al., 2002), en este
estudio se obtuvieron registros a los 3 y 8 meses de edad utilizando un paradigma
auditivo tipo oddball.

Los hallazgos resultan muy interesantes ya que en los registros iniciales
obtenidos a los 3 meses de edad se observd una onda positiva alrededor de los 350
ms en respuesta al estimulo desviado en los 3 grupos de estudio (figuras 10, 11y
12), sin embargo, al realizar la comparacién entre grupos, el grupo de bebés sanos
mostr6 un componente significativamente de mayor amplitud en las regiones
correspondientes a Cz y Fp2 (figura 13). Dicha repuesta comparte las mismas
caracteristicas descritas en la literatura para P3a, componente clasicamente
asociado a la respuesta de orientaciéon de la atencién. Aunque los bebés prematuros
mostraron respuestas de orientaciéon hacia el estimulo infrecuente, éstas fueron
menos robustas que las de los bebés sanos, la diferencia observada podria
atribuirse al dafio en la sustancia blanca ocasionado por la LPV, mismo que podria

estar afectando al sistema de la atencion.

En los PREs obtenidos a los 8 meses, la respuesta observada en los registros

iniciales ante la presentacion del estimulo infrecuente aun prevalece sobre regiones
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frontales alrededor de los 300 ms en el grupo de bebés sanos (figura 14), mientras
que en el grupo de lactantes prematuros expuestos al programa de estimulacion
este componente disminuyé su amplitud de manera importante tendiendo a
desaparecer, en contraste, la aparicion de una onda de polaridad negativa alrededor
de los 450 ms se observd sobre la regién frontal, siendo estadisticamente
significativa en las derivaciones correspondientes a Fpl y F8 (figura 16). Las
caracteristicas de este componente son consistentes con la Nc descrita por
Courchesne en 1978, que presumiblemente refleja el incremento de la atencion en
respuesta a la exposicién a estimulos novedosos y relevantes para el sujeto (Hann,
2007; Kurshnerenko et al., 2013). En el grupo control (figura 15), las caracteristicas
de los PREs fueron un tanto atipicas, ya que aparentemente los lactantes
integrados en este grupo respondieron indistintamente a ambos estimulos;
visualmente es posible apreciar la presencia de un componente temprano de
polaridad positiva alrededor de los 120 ms tanto para el estimulo estandar como
para el desviado; lo cual implicaria una respuesta obligatoria mas que enddgena,
asimismo el componente negativo (observado claramente en el grupo experimental)
en el grupo control comienza apenas a diferenciarse; el esbozo del componente
negativo también se observa en el grupo de bebés sanos indistintamente para
ambos tipos de estimulos. Fellman y colaboradores en 2004, ya habian hecho
referencia a que los PREs de bebés prematuros; particularmente los de aquellos de
muy bajo peso al nacer para su edad gestacional generalmente se encuentran poco
definidos en comparacion a los de bebés sanos.

Asi tras la exposicion al Programa Temprano de Estimulacion Cognitiva, el grupo
experimental mostré6 una disminucién de la amplitud de la componente P3a y la
apariciéon de una Nc robusta y claramente definida a los 8 meses de edad. Estos
resultados son consistentes con estudios previos realizados en relaciéon a la
maduraciéon de los PREs asociados al proceso de la atencién durante el primer afio
de vida, en los que se ha descrito que la amplitud de la componente P3a incrementa
de manera importante alrededor de los 3 meses y disminuye significativamente entre
los 6 y los 9 (Kurshnerenko et al., 2002; 2007, Kurshnerenko et al., 2013), mientras
gue la amplitud de la Nc tiende a incrementar con la edad (Fellman et al., 2004). En
el grupo control a los 8 meses este patron madurativo estuvo ausente, incluso los

lactantes integrados a este grupo respondieron de forma similar a ambos tonos,
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ademas la componente Nc esperada para esta edad no se reflej6 de manera clara.
En el grupo de sanos, por otra parte, tampoco se logré observar la madurez que
mostré el grupo experimental, en este grupo la P3a persisti6 en respuesta al
estimulo infrecuente, aun cuando se esperaba que su amplitud disminuyera debido a
la linea de maduracién que sigue este componente; y aunque la Nc se observo bien
definida en respuesta al tono utilizado como estimulo desviado, esta fue de menor
amplitud comparada contra la Nc evocada por el grupo experimental (figura 17). Los
resultados obtenidos sugieren que la implementacién del Programa de Estimulacion
tuvo un efecto favorable en el desarrollo del proceso de atencion en los lactantes
prematuros diagnosticados con LPV y atencién deficiente, observable no solo

conductualmente sino también electrofisiolégicamente.
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9. CONCLUSIONES

Los pardmetros iniciales de normalidad obtenidos incrementaron el nivel de
confianza para utilizar la EEAS como instrumento de medicion, no solo en lactantes
con dafio neurologico sino también en bebés sanos durante los primeros meses de

vida.

El Programa Temprano de Estimulacion Cognitiva ha probado su efectividad
terapéutica en la neurohabilitacion del proceso de la atencién en bebés prematuros

con Leucomalacia Periventricular durante los primeros meses de vida.

El uso combinado de mediciones conductuales y electrofisiolégicas contribuy6
para comprender mejor el desarrollo ontogénico del proceso de la atencion durante

los primeros meses de vida.
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11. ANEXOS

ANEXO 1 ESCALA DE EVALUACION DE LA ATENCION SELECTIVA (EEAS)

Escala de Evaluacion de la Atencidén Selectiva Visual y Auditiva (EEAS)
Nombre: Semanas de gestacion: Fecha actual:

Edad: Fecha de nac:

Puntuacién | Percentil | Clasificacion Puntuacién Clasificaciéon Puntuacién Percentil Clasificaciéon
Escala Escala Total
visual auditiva

1 MES

MESES

MESES

MESES

MESES

MESES

MESES

MESES



EDAD MESES
1 2 3 4 5 6

ESCALA VISUAL

© O NN ®WN R

N
a > wN ko

16

17
18
19
20
21
22
23
24
25
26
27
28
29
30
31
32

TOTAL

Contacto visual con el adulto

Contacto visual con el adulto al desplazarse

Contemplacién de tarjetas (25-30 cm) en la linea media

Contemplacion de tarjetas (90 cm) en la linea media.

Observacion de tarjetas (25-30 cm) a la derecha.

Observaci6n de tarjetas (25-30 cm) a la izquierda.

Seguimiento de tarjetas de la linea media a la derecha y a la izquierda y visceversa
Observacién de un anillo cercano (25-30 cm) en la linea media por 3 sg.
Observacién de su imagen frente al espejo (distancia 20 cm)

Fijacién discriminativa entre dos tarjetas

Seguimiento del desplazamiento de tarjetas aumentando la distancia (45-90 cm)
Seguimiento del desplazamiento del anillo horizontalmente

Seguimiento del desplazamiento del anillo verticalmente

Seguimiento del desplazamiento del anillo circularmente

Seguimiento del desplazamiento de la tarjeta de derecha a izquierda girando
completamente la cabeza

Seguimiento del desplazamiento de la tarjeta arriba-abajo flexionando y extendiendo
completamente el cuello

Observacién de un cubo pequefio por 3 sg.

Observacién prensién y manipulaciéon de un anillo
Observacién, prensién y manipulacién de un anillo oscilante
Seguimiento visual y prensién de una varilla

Seguimiento visual del trayecto de una pelota, con intento de tomarla
Observacion de una ficha

Observacién y aproximacion a su imagen frente al espejo
Seguimiento de la caida de un globo

Alcanzar cubos colocado sobre la mesa

Localizacién de una pelota oculta

Observacion, manipulacion de la cuerda atada al anillo
Blsqueda del rostro familiar oculto

Estirar la mano al observar su imagen frente al espejo
Tomar una pastilla y llevarla a la boca

Tomar objetos y golpearlos sobre la mesa

Tomar dos cubos con las manos

EDAD MESES
1 2 3 4 5 6

ESCALA AUDITIVA

© NN ®WN R

T
»wWN RO

Respuesta a la voz humana
Respuesta ante el sonido de una campana (30-45 cm)
Respuesta ante el sonido de una campana a la derecha
Respuesta ante sonidos de una campana a la izquierda
Respuesta ante la voz humana girando la cabeza
Respuesta ante sonidos de la campana girando la cabeza
Respuesta al escuchar su nombre
Respuesta ante la voz humana, localizando el origen de donde procede
Respuesta discriminativa ante dos estimulos auditivos diferentes
Respuesta ante el sonido de una sonaja que él agita
Seguimiento del sonido de una campana en direccién arriba-abajo
Seguimiento del sonido de una campana en direccién derecha izquierda
Busqueda de sonidos sentado con movimientos oculares
Repeticién de sonidos cuando se le habla
TOTAL
0 CONDUCTA AUSENTE 1 EN CONSOLIDACION
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OBSERVACIONES

OBSERVACIONES

EJECUTADA
SATISFACTORIAMENTE



ANEXO 2. PROGRAMA TEMPRANO DE ESTIMULACION COGNITIVA (PTEC)

Plan de estimulacion 1. Fijacion selectiva de objetos y deteccidén de sonidos.
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No Actividad Material Repeticién Posicién
1 Aproximar 'y alejar el rostro Ninguno 10 veces Supina en brazos
gesticulando dentro y fuera del campo
visual del nifio en repetidas ocasiones
para que pueda observarlo.
2 Aproximar un objeto llamativo a nivel Juguetes llamativos 5 seg. Supina
de los ojos del bebé (25-30 cm.), de preferencia 5 veces en cada
alternando la posicion a la derecha, grandes, tarjetas posicién
izquierda y al centro.
3 Atar una cuerda a un anillo de 20 cm. Anillo con cuerda 5 seg. Supina
de didmetro y acercarlo sin 10 veces
balancearlo al campo visual del bebé
para que lo observe fijamente por 3
seg. Puede intentarlo en la linea
media, a la derecha y a la izquierda.
4 Colocar un objeto grande (25 cm.) a Juguetes llamativos 10 seg. Supina
90 cm. de distancia para que el de preferencia 10 veces
lactante pueda observarlo (evite grandes, tarjetas
desplazar el objeto, ya que lo que
interesa es que lo fije).
5 Desplazar un objeto llamativo de la 10 veces Supina
linea media a la derecha y viceversa
para que lo siga.
6 El examinador o la madre se Ninguno 10 veces Supina
desplazaran dentro del campo visual
del bebé para gue los siga con la vista.
7 Platicarle constantemente sobre lo que Ninguno De forma constante Supina en brazos
sucede a su alrededor variando el tono durante la aplicacion del
de voz y/o cantarle, coléquese cerca programa
su campo visual para que pueda verlo
cuando le hable. Si no voltea, puede
direccionar su barbilla orientando su
cara hacia usted.
8 Imitar cada sonido gutural que el bebé Ninguno Retroalimente cada vez Supina en brazos
emita para provocar que lo repita. que el bebé emita algin
sonido
9 Sonar un juguete a una distancia de Juguetes sonoros Sonar por 5 seg y hacer Supina
30 a 45 cm. del bebé, alternando la llamativos una pausa otros 5 seg.
localizacion del sonido (derecha- Repetir 10 veces
izquierda)
10 | Aplaudir o golpear un objeto, alejando Supina
la fuente del sonido a medida en que
el bebé incremente su atencion.

Plan de estimulacién 2. Deteccion, seguimiento y localizacién selectiva de objetos y
sonidos.

No

Actividad

Material

Repeticion

Posicion

1

Desplazar un anillo con cuerda
lentamente en direccién horizontal, y
aumentar la velocidad a medida que el
lactante mejora su respuesta.

Anillo con cuerda

10 veces

Supina

Desplazar el anillo lentamente dentro
de su campo visual en direccién
vertical, y aumentar la velocidad a
medida que el lactante mejora su
respuesta.

Supina

Desplazar el anillo lentamente dentro
de su campo visual siguiendo un
trayecto  circular, aumentar la
velocidad a medida que el lactante
mejora su respuesta.

Supina

Presentar 2 objetos simultaneamente
para que fije y acomode
selectivamente uno de ellos.

Juguetes llamativos y
tarjetas

10 veces

Supina

Mover lentamente algin objeto dentro
de su campo visual a una distancia de
30 a 45 cm  aumentandola

Supina
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gradualmente.

Mostrarle como puede observar sus
manos acercandoselas a su campo
visual.

Ninguno

Supina

Sostener un espejo frente a su cara a
20 cm. de distancia para que observe
su imagen.

Espejo

10 seg.
5 veces

Supina

Hablarle con la intencion de que
responda a la voz girando la cabeza.

Ninguno

10 veces

Supina

Sonar diversos objetos sobre sus
orejas, para que localice el sonido
girando la cabeza, cuando alcance el
objeto visualmente desplacelo mas,
sin dejar de sonarlo hasta que
nuevamente salga de su campo
visual.

Juguetes sonoros
llamativos

10 veces

Supina en brazos

10

Colocar una sonaja ligera en su mano.

Sonaja

30 seg.
5 veces

Supina

11

Hablarle siempre por su nombre para
que se identifigue con la entonacion,
intensidad y frecuencia.

Ninguno

Todo el tiempo

Supina

Plan de estimulacién 3. Deteccidn, seguimiento y localizacion de objetos y sonidos
direccionando el cuello y la cabeza.

No

Actividad

Material

Repeticion

Posicién

1

Aparezca y desaparezca de su campo
visual para que lo busque con la
mirada.

Ninguno

10 veces

Supina o sentado
con apoyo

Desplazar un anillo con cuerda de
derecha a izquierda para que lo siga
girando la cabeza, se recomienda
aumentar la amplitud y velocidad del
desplazamiento en funcion de la
mejoria del control muscular del
cuello.

Anillo con cuerda

Sentado con
apoyo

Desplazar el anillo de arriba hacia
abajo para que lo siga flexionando y
extendiendo el cuello, es
recomendable aumentar la amplitud y
velocidad del desplazamiento en
funciébn de la mejoria del control
muscular del cuello.

Sentado con
apoyo

Presentar un cubo (2X2 cm.) por
espacio de 3 seg para favorecer la
deteccion de objetos pequerios.

Cubo pequefio de 2X2

Supina o sentado
con apoyo

Presentar una tarjeta durante 5 seg
retirarla y volverla a presentar junto
con otra novedosa, para que elija una
selectivamente.

Tarjetas

Supina o sentado
con apoyo

Hablar desde diferentes puntos para
que identifique la fuente del sonido
girando el cuello y la cabeza.

Ninguno

10 veces

Supina o sentado
con apoyo

Sonar dos objetos diferentes, uno con
cada mano para que el bebé vuelva la
vista hacia el sonido en forma
discriminativa.

Juguetes sonoros
llamativos

Supina o sentado
con apoyo

Sonar diversos objetos azarosamente
a la derecha o la izquierda, cerca de
la oreja para que localice el sonido
girando la cabeza, cuando alcance el
objeto visualmente.

Sonar por 5 seg y hacer
una pausa otros 5 seg.
Repetir 10 veces

Sentado
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Plan de estimulacion 4. Seguimiento, localizacién e iniciacion de la prensién de objetos y
juguetes sonoros.

No Actividad Material Repeticion Posicién

1 Desplazar lentamente un anillo al Anillo con cuerda 10veces Supina o sentado
alcance del bebé para que lo siga, lo con apoyo
tome y lo manipule.

2 Trasladar una varilla en diferentes Varilla de plastico 10veces Supina o sentado
direcciones para que la siga y trate de con apoyo
tomarla.

3 Rodar una pelota sobre la mesa, para Pelota pequefia Sentado con
que realice el seguimiento y trate de 10 veces apoyo
alcanzarla con la mano. 0 prona

4 Colocar una ficha sobre la mesa para Fichas de plastico Sentado con
que la observe durante al menos 3 o apoyo
seg e intente tomarla. 0 prona

5 Sentar al bebé frente al espejo, Espejo 3 minutos Sentado con
mostrandole donde esta su imagen y apoyo
para que se aproxime a ella.

6 Desplazar un objeto en direcciéon | Juguetes llamativos y 10 veces Prona
arriba-abajo, para que el nifio observe tarjetas
y siga el movimiento elevando la
cabeza y el cuello, con intento de
tomarlo.

7 Desplazar un objeto en direccion “ “ 10 veces Prona
derecha-izquierda, para que el nifio
observe 'y siga el movimiento
elevando el cuello y la cabeza, con
intento de tomarlo.

8 Colocar la cara a nivel de los ojos del Ninguno 10 veces Prona
nifio y mover la cabeza de modo que
él mueva la suya manteniendo el
contacto visual con intento de tocar su
rostro.

9 Arrojar un globo al aire para que el Globos de colores 10 veces Sentado con
nifo observe como cae lentamente apoyo o prona
moviendo el cuello y la cabeza, con
intento de tomarlo.

10 Utilizar un cochecito para que el nifio Cochecito Sentado con
siga su recorrido girando el cuello y la 10 veces apoyo o Prona
cabeza, con intento de tomarlo.

11 Sonar un objeto para que voltee Campana 5-10 veces Sentado con
espontaneamente con intento de o] apoyo
tomarlo. Juguetes sonoros

12 Sonar un objeto a nivel de sus ojos y Campana Prona
moverlo gradualmente de arriba hacia o} oo
abajo para la siga su trayectoria y Juguetes sonoros
trate de tomarlo.

13 Sonar un objeto a nivel de sus ojos y Campana Prona
moverlo gradualmente de derecha a o o
izquierda para que siga su trayectoria Juguetes sonoros
e intente tomarlo.

Plan de estimulacién 5. Consolidacion de la deteccion, el seguimiento, la
localizacion y la prension de objetos y juguetes sonoros con coordinacién ojo-mano.

No Actividad Material Repeticion Posicién

1 Colocar cubos sobre la mesa para Cubos pequefios 10 veces Prona o sentado
que los alcance y los tome con apoyo
coordinando  movimientos  6culo-
manuales.

2 Presentar una pelota y desaparecerla Pelota y pafiuelo Prona o sentado
por unos segundos detras de un o con apoyo
pafiuelo.

3 Presentar una cuerda atada a un Anillo con cuerda Supina, prona o
anillo para que la observe, manipule y o sentado con
juegue con ella. apoyo

4 Colocar un objeto sobre la mesa para Pelota, cochecito, 10 veces Prona
que trate de alcanzarlo separando una mufieco, etc.
mano de la superficie, manipule la




ubicacion del objeto para lo intente el
mismo numero de veces con la
derechay con la izquierda.

Desplazar un cochecito sobre la mesa
para que siga su trayectoria y trate de
tomarlo liberando una mano de la
superficie, cambie la direccion del
desplazamiento para que trate de
tomarlo el mismo nimero de veces
ambas manos.

Cochecito

10 veces

Prona

Ofrecer un juguete para que lo golpee
sobre la superficie de la mesa.

Pelota, cochecito,
mufieco, etc.

10 veces

Sentado

Aproximar una pastilla de azlcar o
galleta para que la tome con la mano
e intente llevarla a la boca.

Pastillas de dulce
galletitas o pijas

10 veces

Sentado o prona

Dejar caer un sonajero para que siga
su trayectoria con la mirada y lo tome
con la mano.

Sonaja

Sentado con
apoyo
0 prona

Colocar dos cubos sobre la mesa para
gue tome uno con cada mano.

Cubos pequefios

Sentado

10

Esconda el rostro tras un pafiuelo
para que el bebé trate de encontrarlo
tirando del pafiuelo con la mano.

Pafiuelo

Sentado

11

Localizar con movimientos
coordinados de ojos y cabeza la
fuente origen de una sonaja que cae.

Sonaja

10 veces

Sentado o prona

12

Repetir varias veces “bababa” o
“dadada” para que el nifio intente
imitar el sonido.

10 veces

Sentado o prona

13

Responder a su nombre ubicando la
fuente de sonido con movimientos
oculares.

10 veces

Sentado o prona
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