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Resumen

El trastorno neurocognitivo leve (TNL) se caracteriza por alteraciones en uno o mas
dominios cognitivos (atencion, funcion ejecutiva, memoria, lenguaje, habilidades
visoespaciales, cognicion social), con la preservacion de las actividades basicas de
la vida diaria. Estudios previos se han centrado en la caracterizacion del TNL como
fase prodromica de la demencia o del Trastorno Neurocognitivo Mayor (TNM), asi
como en el declive de los procesos mnésicos. Sin embargo, una de las principales
alteraciones se manifiesta en las habilidades verbales. El test de fluidez verbal (TFV)
es una prueba sensible para evidenciar el declive cognitivo, su analisis cualitativo
(agrupaciones y saltos) enriquece el diagnéstico de componentes ejecutivos.

El objetivo de la investigacion fue comparar aspectos cuantitativos y cualitativos del
TFV semantica (animales) y fonoldgica (F, A, S y M), en pacientes con TNL y un
grupo control. La muestra se compuso de 70 sujetos: 35 con diagnostico de TNL con
una media de 71.5(x8.04) afios de edad y escolaridad de 13.11(x3.66); y 35
individuos como grupo control con una edad media de 72.17(x£7.19) con 13.29(x3.77)
afos de escolaridad. Se realizé un analisis de la ejecucion del TFV en término de:
namero de aciertos y errores, numero y tamafo de agrupaciones, nimero de saltos.

Las variables: nUmero de aciertos y nimero de errores no presentaron diferencias
estadisticamente significativas entre grupos. No obstante, si se encontraron
diferencias en la ejecucion entre grupos en el uso de estrategias empleadas: en el
namero de agrupaciones (p<.001), y en el tamafio de la agrupacién (p<.05).
Asimismo, se mostr6 un mayor nimero de agrupaciones, numero de palabras
asociadas y numero de saltos en la categoria semantica, lo cual es consistente con
investigaciones previas. Por lo que el analisis cualitativo del TFV aporta mayor
informacion sobre los procesos cognitivos, y puede ser una herramienta de utilidad
para diferenciar el funcionamiento ejecutivo del envejecimiento normal y del TNL, en
un breve periodo de tiempo.

Palabras clave: trastorno neurocognitivo leve, fluidez semantica, fluidez fonologica



Introduccién

Actualmente el estudio de los trastornos neurocognitivos en el adulto mayor ha
cobrado gran relevancia, debido al crecimiento de esta poblacion a nivel mundial. El
trastorno neurocognitivo leve (TNL) es una patologia que se caracteriza por
alteraciones cognitivas en uno o mas dominios con preservacion de las actividades
bésicas de la vida diaria. El diagnéstico preciso se realiza mediante la evaluacion
neuropsicolégica de los seis dominios cognitivos establecidos por el DSM-5: atencién,
funcion ejecutiva, memoria, lenguaje, habilidades visoespaciales y cognicion social.
Las investigaciones se han centrado en la caracterizacion del TNL como fase
prodromica del TNM. Se le ha dado mayor importancia al declive de los procesos
mnésicos. No obstante, se sabe que una de las principales alteraciones de los

trastornos neurocognitivos se manifiesta en las habilidades linguisticas.

El test de fluidez verbal es una prueba breve en donde se solicita al paciente generar
el mayor numero de palabras dentro de un tiempo determinado y con una regla
especifica. Evalia componentes del acceso al léxico, memoria de trabajo,
organizacion y flexibilidad. La puntuacion del nimero total de aciertos y de errores
del test de fluidez verbal ha demostrado presentar mejor discriminacion para la
deteccion del déficit cognitivo. No obstante, se ha reportado que el analisis cualitativo
de las estrategias empleadas (saltos y agrupaciones) enriquece el perfil
neuropsicolégico, por lo que el estudio de dichas estrategias puede aportar mayor

informacion sobre el funcionamiento cognitivo en un periodo breve de tiempo.



1. Trastorno Neurocognitivo Leve

1.1 Antecedentes

El interés por estudiar los déficits del funcionamiento cognitivo, se remontan al siglo
XIX, cuando Prichard expuso los estadios iniciales de la demencia, al describir el
deterioro de la memoria a corto plazo con la conservacion parcial o total de la
memoria a largo plazo. Para diferenciar las alteraciones leves de memoria asociadas
con la edad y/o a una sintomatologia depresiva, Kral (1962) introdujo el término
“olvidos benignos senescentes”, haciendo referencia a olvidos especificos que no
evolucionaban y que diferian de las alteraciones en los procesos mnésicos
“malignos”, los cuales establecié como precursores de la demencia (Armas et. al.,

2009).

En 1982, se establecieron dos sistemas de clasificacion clinica de deterioro cognitivo:

1) Clinical Dementia Rating (CDR), de Hughes. Es una entrevista semiestructurada,
la cual clasifica las alteraciones cognitivas en diferentes estadios. EI CDR= 0 significa
que el paciente no presenta alteraciones de memoria; el CDR=0,5 indica una
demencia cuestionable; el CDR= 1 establece una demencia leve; CDR= 2 refleja una
demencia moderada, y por ultimo el CDR= 3 una demencia severa. Cabe mencionar
qgue las personas que obtienen una puntuacion de CDR=0,5 presentan olvidos que
interfieren en forma ligera en las actividades instrumentales de la vida diaria (AlVD),

como en el trabajo, hogar, traslado, etc. (Armas et. al., 2009; Custodio et. al., 2017).

2) Global Deterioration Scale (GDS) de Reisberg. Es una escala que evalla quejas

subjetivas. Presenta la clasificacion en 7 estadios. En donde el GDS-1 indica



normalidad cognitiva; GDS-2 la presencia de fallas leves; GDS-3 indica deterioro
cognitivo leve, el cual afecta levemente la funcionalidad de la vida diaria; GDS-4
deterioro cognitivo moderado; GDS-5 deterioro cognitivo modero-grave; GDS-6
deterioro cognitivo grave; y GDS-7 deterioro cognitivo significativo, en donde hay una
pérdida progresiva de las capacidades verbales y motoras, y con frecuencia se

observan signos neurolégicos (Armas et. al., 2009; Custodio et. al., 2017).

En 1984 el NINCDS-ADRDA (National Institute of Neurological and Communicative
Disorders and the Alzheimer's Disease and Related Disorders Association) establecio
los criterios para el diagndstico clinico de la enfermedad de Alzheimer, considerando
aspectos de la historia médica, examenes clinicos, pruebas de memoria y examenes
de laboratorio (McKhann et. al., 2011). Los criterios consideraban diversos dominios
cognitivos, como la memoria, el lenguaje, las habilidades perceptivas, la atencion, las
habilidades constructivas, la orientacion, la resolucién de problemas y las habilidades
funcionales (Armas et. al., 2009). No obstante, aun no se definian claramente las

caracteristicas diferenciales de la demencia y el deterioro cognitivo leve.

En 1986, el NIMH de Estados Unidos (National Institute of Mental Health), describio
el término “deterioro cognitivo asociado a la edad”, haciendo referencia a los cambios
del funcionamiento del proceso mnésico durante el envejecimiento normal. Los
criterios empleados para dicho concepto se describieron en personas con una edad
minima de 50 afios, con alteracion en la memoria reciente (verbal y no verbal),
corroborada por una prueba cognitiva, y con dificultades para realizar las actividades
de la vida diaria (Crook et. al., 1986). Sin embargo, algunos autores no coincidieron

con este término por dos razones. La primera critica se debié a que la funcionalidad



de los procesos mnésicos fue descrita en adultos jévenes por lo cual no se podia
generalizar en adultos mayores. La segunda critica fue que la edad no se podia
integrar al término “deterioro cognitivo leve”, ya que ésta no era una causa directa ni

exclusiva de dicho trastorno (Levy, 1994).

En 1992, The International Psychogeriatric Association propuso el concepto de
“declive cognitivo asociado a la edad”, haciendo referencia a la disminucion de
diversos dominios cognoscitivos durante el envejecimiento normal, diferenciandolo
de un trastorno neurocognitivo. En 1994, el concepto “deterioro cognitivo leve” (DCL),
se incluy6 en el Manual Diagnéstico y Estadistico de los Trastornos Mentales (DSM-
IV), definiéndolo como la alteracion en dos o mas dominios cognitivos, una de las
cuales debia ser la memoria acompafiada de la interferencia en las actividades de la
vida diaria y asociada con enfermedad neurolégica o médica (APA, 2013; Petersen,

2004; Vanegas, 2018).

Por otro lado, The Canadian Study of Health and Aging (Ebly et. al.,1995), propuso el
término “deterioro cognitivo sin demencia” (CIND por sus siglas en inglés) para
describir un funcionamiento cognitivo disminuido relacionado con la edad, pero de
menor gravedad con respecto a la demencia. Dicha definicibn se aproximé al
concepto que afos mas tarde se describio como “deterioro cognitivo leve’.
Posteriormente, Petersen (2004) sefald que las escalas para clasificar el dafio
cognitivo anteriormente descritas, (GDS y CDR), no podian emplearse como
instrumentos diagnosticos, debido a que el GDS-3 y CDR= 0.5, no diferenciaban de
manera precisa las caracteristicas del deterioro cognitivo leve con respecto a la

demencia leve.



En 1999, Petersen definié al deterioro cognitivo leve (DCL) como una entidad entre
la cognicién y la demencia, la cual se caracteriza por un déficit que no se explica por
la edad, nivel de escolaridad o enfermedad médica. No obstante, los criterios
establecidos por la Clinica Mayo se enfocaban en el deterioro mnésico (Petersen,
2004). Afios mas tarde, Winblad et. al. (2004) retomaron tres criterios establecidos
para el diagnoéstico de DCL, los cuales no solo consideraban el declive cognitivo de
la memoria. Ellos consideraron tres aspectos principalmente, el primero fue que el
rendimiento cognitivo no tenia que corresponder a rangos normales, pero tampoco
debia cumplir los criterios de demencia. El segundo fue la necesidad de evidenciar el
deterioro cognitivo con pruebas neuropsicolégicas y por el informe subjetivo del
paciente o un familiar/cuidador. Y el tercer aspecto fue la preservacion o minima
alteracién en las actividades de la vida diaria, por lo que se sugirieron tres aspectos
para tener en cuenta para un adecuado diagnéstico: una adecuada entrevista clinica
a familiares y paciente, la aplicacion de las pruebas neuropsicoldgicas y la evaluacion

clinica del paciente.

Teniendo en cuenta la etiologia del DCL, algunos autores (Maioli et. al., 2007; Collie
et. al., 2002) lo definen como el inicio de la primera etapa de la enfermedad de
Alzheimer; como el resultado del envejecimiento normal de las personas (Petersen
et. al., 2004); o como un trastorno heterogéneo con multiples resultados (Collie et. al.,
2002). Debido a la heterogeneidad en estas propuestas, la descripcion precisa del
concepto de deterioro cognitivo leve seguia presentando ciertas limitaciones, por lo
gue se continud con la investigacion sobre esta entidad para establecer un adecuado

diagnéstico.



En el 2003 se hizo una revisién de los criterios del DCL, dentro del marco del
International Working Group on Mild Cognitive Impairment en donde surgié la
necesidad de establecer un consenso sobre el concepto y las caracteristicas del DCL
que anteriormente se habian establecido por la Clinica Mayo en 1999; ya que el
deterioro mnésico ya no debia ser considerado como la Unica alteracion cognitiva
para el establecimiento del diagnostico. Por lo que la caracterizacion de este
constructo se amplid, y se considero el declive o alteracion de los demas dominios

cognitivos (Armas et. al., 2009).

Posteriormente en el 2011, The National Institute on Aging and Alzheimer’s
Association (NIA-AA) evalué nuevamente los criterios del deterioro cognitivo leve
dentro del espectro de la enfermedad de Alzheimer, coincidiendo con los criterios
propuestos en la conferencia internacional del 2003, afiadiendo la posible existencia
de alteraciones en las actividades instrumentales de la vida diaria (Petersen et. al.,

2014; Albert et. al., 2011).

Varios estudios, anteriormente descritos, han tratado de definir el concepto de DCL,
algunos de ellos afirman que dicha entidad presenta pocas fluctuaciones a lo largo
del tiempo, sin embargo, algunos autores le atribuyen un origen etiolégico probable,
dirigido hacia la enfermedad de Alzheimer; o lo describen en un sentido sindrémico,
como parte de varias enfermedades (Armas et. al., 2009; Petersen, 2004; Dubois,
2000). Aun existe variabilidad en los criterios empleados para la diferenciacion del

estado prodromico de las demencias.
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En la tltima edicion del Manual Diagnéstico y Estadistico de los Trastornos Mentales,
DSM-5 (APA, 2013) se observan cambios en diversos aspectos establecidos con
anterioridad. Se sustituye la categoria de delirium, trastornos amnésicos, y otros
trastornos por los denominados: trastornos neurocognitivos; sustituyendo el término
deterioro cognitivo leve por trastorno neurocognitivo leve, y demencia por trastorno
neurocognitivo mayor (Rodriguez y Gutiérrez, 2017; APA, 2013). ElI cambio del
término “deterioro cognitivo” a “neurocognitivo” se debe al prefijo “neuro”, el cual hace
referencia a un conjunto de desérdenes con énfasis en la disrupcion de sustratos
neuronales, se remarca el concepto de organicidad de los procesos cognitivos, los
cuales conllevan a la aparicion de diversos sintomas y que en la mayoria de las

ocasiones esta disrupcion puede llegar a ser medida.

El término deso6rdenes neurocognitivos hace énfasis en que son déficits adquiridos,
gue merman los niveles de funcionalidad. Asimismo, el concepto descrito del DSM-5,
engloba al deterioro producido por cualquier etiologia y rango de edad. Ademas, al
clasificar al trastorno neurocognitivo en leve y mayor, se hace énfasis en el criterio de
continuidad o evolucién de este constructo, al aumentar la gravedad e intensidad de

las manifestaciones clinicas (Gonzélez et. al., 2000; Sachdev et. al., 2014).

1.2 Concepto y caracteristicas clinicas del Trastorno Neurocognitivo Leve

Como se menciona previamente, al concepto de trastorno neurocognitivo leve se le
denominaba deterioro cognitivo leve. La definicion de dicho constructo difiere entre
los autores; sin embargo, la caracteristica comun es la presencia de una alteracion

cognitiva objetiva, la cual no es tan severa como una demencia; por lo que la
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funcionalidad de la vida diaria se encuentra conservada, es decir que no existe algin

tipo de dependencia significativa en este ambito (Petersen, 2004).

En México, la Secretaria de Salud (2012) describe en la Guia de referencia de
diagndstico y tratamiento de deterioro cognoscitivo en el adulto mayor, al deterioro
cognitivo o TNL como un sindrome clinico caracterizado por el declive o pérdida de
las funciones mentales en diversos dominios cognitivos y conductuales, como la
orientacién, memoria, juicio, lenguaje, calculo, personalidad y reconocimiento visual.
Entre los criterios mas empleados para su diagndstico, se encuentran los propuestos
por la Clinica Mayo (Petersen, et. al., 1999), y los establecidos en el DSM-5 (APA,

2013). Dichos criterios se describen en la Tabla 1.
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Tabla 1. Criterios diagnésticos de deterioro cognitivo leve o trastorno
neurocognitivo leve

Criterios de la Clinica Mayo (Petersen, et. al., 1999)

1. Presencia de quejas subjetivas de memoria, las cuales deben ser corroboradas por
un informante

2. El rendimiento cognitivo general se debe encontrar en rangos normales para su
edad y escolaridad.

3. Los resultados de las pruebas deben evidenciar defectos de memoria inferior a 1,5
desviaciones estandar en comparacién con su grupo equivalente.

4. Las actividades de la vida diaria deben estar preservadas.

5. No debe existir evidencia de una demencia.

Criterios segun el Manual Diagnéstico y Estadistico de los Trastornos
Mentales, DSM-5 (APA, 2013)

Los criterios generales se basan en los siguientes dominios cognitivos:

a) Atencion compleja: continua, dividida, selectiva, velocidad de procesamiento.

b) Funcion ejecutiva: planificacién, toma de decisiones, memoria de trabajo,
respuestas a la retroalimentacion, inhibicion, flexibilidad mental, habitos predominantes.

¢) Aprendizaje y memoria: memoria inmediata, reciente (recuerdo libre, evocado,
reconocimiento), memoria a largo plazo (semantica, episédica), aprendizaje implicito.

d) Lenguaje: expresivo (denominacion, fluidez, graméatica, sintaxis), y receptivo.

e) Habilidades perceptuales motoras: percepcion visual, habilidades
visoconstructivas, perceptuales motoras, praxias y gnosias.

f) Reconocimiento social: de emociones, teoria de la mente.

A. Evidencias de un declive cognitivo moderado comparado con el nivel previo de
rendimiento en uno o mas dominios cognitivos basada en:

1. Preocupacion en el propio individuo, en un informante que le conoce o en el clinico,
porque ha habido un declive significativo en una funcion cognitiva.

2. Un deterioro modesto del rendimiento cognitivo, preferentemente documentado por
un test neuropsicologico estandarizado o, en su defecto, por otra evaluacion clinica
cuantitativa.

B. Los déficits cognitivos no interfieren en la capacidad de independencia en las
actividades cotidianas.

C. Los déficits cognitivos no ocurren exclusivamente en el contexto de un sindrome
confusional.

D. Los déficits cognitivos no se explican mejor por otro trastorno mental. Se debe
especificar si se debe a: enfermedad de Alzheimer, degeneracion del l6bulo
frontotemporal, enfermedad por cuerpos de Lewy, enfermedad vascular, traumatismo
cerebral, consumo de sustancia o medicamento, infeccion por VIH, enfermedad por
priones, enfermedad de Parkinson, enfermedad de Huntington, otra afeccién médica,
etiologias multiples, no especificado.

Ademas, se diferencian las alteraciones en el comportamiento:

* Sin/Con alteracién del comportamiento clinicamente significativo.
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Debido a la diversidad de criterios sobre este constructo, Petersen et. al., 2014,

publicaron una comparacién entre los criterios propuestos por la Clinica Mayo (1999),

el Simposio internacional (2003), The National Institute on Aging and Alzheimer’s

Association (NIA-AA) (Albert et. al., 2011), y el DSM-5 (APA, 2013) (Tabla 2).

Tabla 2. Comparacion de criterios clinicos del deterioro cognitivo leve/TNL

Criterio clinico

Quejas subjetivas de fallas en la
memoria, reportadas por el
paciente o por un informante.
Quejas subjetivas de declive
cognitivo, reportadas por el
paciente o por un informante.
Deterioro mnésico reportado de
forma objetiva.

Deterioro cognitivo reportado de
forma objetiva.

Funcionamiento cognitivo general
conservado.

Actividades basicas de la vida
diaria conservadas.

Ausencia de demencia

Cinica
Mayo

X

X

X

Simposio

. NIA-AA DSM-5
Internacional

X X X
X X X
X X X
X X X

NIA-AA= National Institute on Aging and Alzheimer’s Association
DSM-5= Manual Diagnostico y Estadistico de los Trastornos Mentales

Para un adecuado diagnéstico del TNL, se requiere de una adecuada valoracion

neuropsicolégica que integre las funciones cognitivas mencionadas en los criterios

clinicos. Montenegro et. al. (2012), propusieron un protocolo de evaluacion, en donde

incluyen la siguiente bateria de pruebas cognitivas:

- Test de tamizaje: MMSE de Folstein; Test 7 minutos

- Cuestionarios: Escala GDS de Reisberg; Escala GDS de Yesavage; FAQ de

Pffeifer
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- Atencion: Digitos directos de WMS III; Test TMT, version A

- Lenguaje: Test de denominacion de Boston; Repeticién, comprensiéon oral y
escrita del Test de Barcelona

- Percepcion: Subtest de siluetas del teste de percepcion VOSP

- Praxias: Imitacion de posturas bilateral del Test de Barcelona

- Memoria: Lista de Palabras y Memoria Logica de WMS |II; Copia de Figuras del
Test Barcelona

- Funcionamiento ejecutivo: Semejanzas del Test Barcelona; Digitos inversos de
WMS IlI; Test TMT version B; Secuencias motoras del Test Barcelona; Tareas go-
no go; Subtest de cambio de reglas del BADS; Fluidez verbal fonolégica (FAS) y

Semantica (frutas, animales y nombres).

Ademas, Freund y Gravenstein (2004) enfatizan en la importancia de realizar un
diagndstico diferencial ya que se ha visto que el declive o alteraciéon cognitiva esta
asociada con la sintomatologia depresiva, delirium o trastorno neurocognitivo mayor.

a) La depresion puede ser la causa del declive cognitivo. Es una alteracion del
estado de animo que genera pérdida de interés en la realizacién de las actividades
de la vida diaria, alteraciones en la atencion, procesos mnésicos, desorientacion,
anhedonia, abulia (Duran et. al., 2013). Los pacientes con depresion suelen tener
mas quejas subjetivas de pérdida de memoria, predomina el enlentecimiento general
y tienen poca motivacion en la realizacion de la evaluacion neuropsicologica (Solange
y Martin, 2016). De acuerdo con Vega y Newhouse (2014), la depresion juega un
papel importante en los pacientes con DCL, se ha establecido que hasta un 63% de

los pacientes presenta un trastorno depresivo, sin embargo, aun no se ha logrado
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establecer si es un factor de riesgo, o bien se presenta como una comorbilidad como
reaccion a las fallas funcionales y cognitivas presentadas o un sintoma temprano de
demencia.

b) EI delirium o sindrome confusional agudo, se caracteriza por la presencia
simultanea de trastornos de la conciencia y atencion, desorientacion, dificultades en
la comprension, deterioro mnésico, asi como por la presencia de alucinaciones con
fluctuaciones de dichos sintomas. Su duracion es inferior a 6 meses y se puede
diagnosticar por medio del CAM por sus siglas en inglés, (Confusion Assessment
Method) (Freund y Gravenstein, 2004; Pérez-Martinez, 2005).

c) El trastorno neurocognitivo mayor, el cual se caracteriza por un déficit
significativo en los seis dominios cognitivos con alteracion de las actividades basicas

e instrumentales de la vida diaria (APA, 2013).

Por otro lado, se han descrito subtipos de DCL, los cuales no involucran un declive
exclusivo de la memoria, sino también otros dominios como en funciones ejecutivas,
lenguaje o habilidades visoespaciales (Ringman et. al., 2009). Por lo que se ha
propuesto la subdivision del concepto en cuatro subtipos mas especificos, en funcion
de: a) la presencia o no de alteracion de la memoria, y b) la alteracion de uno o varios
dominios cognitivos (Petersen et. al., 2004; Padilla y Delgado, 2016). Dichos subtipos
del DCL se requieren diferenciar, ya que se puede presentar la afectacion en un
dominio Unico, o alteraciones en multiples dominios de las funciones cognitivas
(Ringman et. al., 2009). En funcién del dominio afectado Petersen et. al. (2014), lo

clasifica en:
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- Amnésico, de un solo dominio: cuando la alteracion se presenta
exclusivamente en la memoria, y ésta es corroborada por un informante. En la
evaluacién neuropsicologica se presenta un déficit de 1.5 desviaciones estandar en
comparacién con la media poblacional del paciente (Petersen et. al., 1999). Algunos
autores han descrito que las fallas son mayores en la memoria episodica (Ringman
et. al., 2009).

- Amnésico, multidominio: cuando las fallas se presentan en la memoria y en
otro dominio cognitivo. Describiéndose una mayor alteracion en praxis constructiva
o0 en las funciones ejecutivas (Bozoki, et. al., 2001).

- No amnésico: cuando las alteraciones se encuentran en una de las funciones
ejecutivas, habilidades visuoespaciales o en el lenguaje; sin deterioro de la memoria
(Petersen, et. al., 2014).

- No amnésico, multidominio: cuando la afectacion se encuentra en dos o mas

dominios cognitivos diferentes a la memoria (Petersen, et. al., 2014):

Una de las principales razones de dicha clasificacion se debi6 a la posibilidad de
predecir el tipo de demencia al que evolucionarian los pacientes con DCL (Petersen,

et. al., 2014).

La evolucion de trastorno neurocognitivo leve a trastorno neurocognitivo mayor ha
sido reportada por diferentes autores, entre los que varian los porcentajes de
progresion. Petersen et. al. (1999), realizaron un estudio de seguimiento a cuatro
anos, refiriendo una conversion a enfermedad de Alzheimer del 12% anual. Mattsson
et al. (2009) reportan que en la poblacion con DCL la tasa anual de diagndstico de la

enfermedad de Alzheimer es del 11% en los primeros 4 afios. Se ha demostrado que
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la tasa de evolucion registrada tras el diagnostico de DCL podria aumentar hasta un

50% después de 3 afios de seguimiento (Fischer et al., 2007).

En un estudio realizado por Velazquez-Pérez et. al., (2008) se busco6 determinar la
conversion del DCL a demencia, asi como los cambios en las funciones cognitivas.
Se realizé un seguimiento de 1999 a 2007, periodo durante el cual se evaluaron
anualmente a los pacientes. Encontraron que el porcentaje de evolucion de trastorno
neurocognitivo leve a mayor fue del 25.5% anual; y al término del periodo fue de

56.4%.

De acuerdo con una investigacion longitudinal realizada a dos afios, en donde se
compard el rendimiento cognitivo de 141 pacientes con diagnéstico de trastorno
neurocognitivo leve y un grupo control, se reportdé una evolucion a enfermedad de
Alzheimer del 15.21%. Todos los pacientes que evolucionaron a trastorno
neurocognitivo mayor mostraron alteraciones de la memoria episédica en las pruebas
neuropsicolégicas, principalmente en el recuerdo diferido de una lista de palabras,
asi como un mayor grado de desorientacion temporal respecto aquellos pacientes
que se encontraron estables. Por lo que se sugirié que este patrén de disfuncién
cognitiva estéa relacionado con una mayor afectacion en la zona temporal medial que
se puede observar en las etapas preclinicas de la enfermedad de Alzheimer, asi como
una disfuncion a nivel cortical debido a las afectaciones de gnosias, funciones

ejecutivas y praxias (Mulet et. al., 2014).

Tomando en consideracion la clasificacion de subtipos de DCL, descrita previamente,

algunos autores afirman que los pacientes con deterioro cognitivo, de subtipo
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amnésico, tienen una alta probabilidad de progresar a enfermedad de Alzheimer
(Petersen et. al., 2004). A continuacion, se presenta una tabla con el reporte de
porcentajes de evolucién de trastorno neurocognitivo leve (DCL) a trastorno

neurocognitivo mayor (demencia), de acuerdo con el subtipo de deterioro.

Tabla 3. Tipos de deterioro cognitivo y su evolucion

Subtipo de
deterioro Criterio clinico Probable evolucidon
cognitivo leve
< 1.5 desviaciones estandar en una o

Amnésico mas pruebas neuropsicologicas del Enfermedad de
Dominio Unico dominio memoria, sin afeccion de otros Alzheimer
dominios

Demencia fronto-
temporal, demencia
por cuerpos de
Lewy, Demencia
vascular.

< 1.5 desviaciones estandar en una o
No amnésico mAas pruebas neuropsicolégicas en un
Dominio unico solo dominio distinto del dominio
memoria

< 1.5 desviaciones estandar en una o
mas pruebas neuropsicologicas al
menos en dos dominios (incluido o no el
dominio memoria).

Enfermedad de
Alzheimer,
Demencia Vascular

Multidominio

Nota. Tabla obtenida de Maioli et. al., 2007; Petersen et. al., 2004; Vega et. al., 2014.

Uno de los mejores indicadores que puede dar informacion para el diagndstico de
demencia, son las observaciones de los cambios individuales a lo largo del tiempo,
obtenidos mediante las evaluaciones psicométricas, o por un informante del paciente

(Ringman et. al., 2009).

A pesar de lo reportado con anterioridad, otros autores (Ringman et. al., 2009;
Lanfranco et. al.,, 2012) afirman que dicha “prediccién” del DCL a demencia es

errénea, ya que la tasa de los pacientes con deterioro que desarrollan demencia varia
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entre los diferentes estudios. Ademas, se ha sugerido que hasta un 40% de los
pacientes con DCL pueden presentar cognicion normal, tras un periodo de tiempo.
Por lo tanto, dichos porcentajes de progresion no se deben considerar como
determinantes. Si bien se sabe que los farmacos ayudan a estabilizar el estado de
animo y en ocasiones el nivel cognitivo, ain no se puede afirmar con certeza la razén

por la que en ocasiones algunos pacientes regresan a una cognicion normal.

1.3 Fundamentos neurobiolégicos del trastorno neurocognitivo leve

Dado que los procesos cognitivos dependen de la anatomia y fisiologia del cerebro,
se observan cambios neuroanatémicos, neuroquimicos y metabdlicos en los adultos
mayores y en pacientes con TNL. De acuerdo con estudios de neuroimagen, se ha
comprobado que existe una disminucién entre un 5 a un 7% en el volumen cerebral,
lo cual se asocia con pérdida de lipidos, mielina y proteinas; disminucién del volumen
de la sustancia gris y del flujo sanguineo cerebral (Véliz et. al., 2010; Buckner et. al.,
2008; Grady, 2001). Lo cual impacta en las regiones anteriores del cerebro, por lo
que los Iébulos frontales presentan mayor déficit, principalmente en la zona prefrontal.
Asimismo, la disminucion de la dopamina y acetilcolina limita la regulacion de
mecanismos atencionales y de funcionamiento ejecutivo (Buckner et. al., 2008; Véliz

et. al., 2010).

Sin embargo, existe la variabilidad individual, por lo que no todas las estructuras son
vulnerables. El cerebro cuenta con recursos neuronales como la plasticidad de las

funciones neurobiolégicas, lo cual se asocia con factores de caracter idiosincratico,
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como la calidad y estilo de vida, y la practica constante de las habilidades

intelectuales (Redolat y Carrasco, 1998; Véliz et. al., 2010).

Los mecanismos neuropatolégicos especificos del TNL aun no se han establecido
con precision ya que esta entidad puede evolucionar a un trastorno neurocognitivo
mayor, se puede mantener, o inclusive regresar a un funcionamiento normal. La
histopatologia del TNL generalmente comparte caracteristicas con la enfermedad
de Alzheimer, siendo vulnerables las regiones corticales, incluidas las regiones
relacionadas con la memoria, el hipocampo y la corteza de asociacion visual
(Stephan et. al.,, 2012). Investigaciones en pacientes con TNL y grupo control
(Williams et al., 2006; Bouras et. al. 1994) se menciona que pacientes con TNL
muestran incremento significativo de placas amiloides en regiones neocorticales y
ovillos neurofibrilares en el hipocampo, la amigdala y corteza entorrinal. En
contraste, otros estudios (Sabbagh et. al., 2006; Gold et. al., 2005) reportan que
pacientes con TNL muestran caracteristicas muy similares y a menudo
indistinguibles de los controles. No obstante, se han descrito algunas generalidades
que describen cambios en la apertura de los surcos, ramas Yy fisuras principales
(Yanhong et. al. 2013).

A pesar de la variabilidad entre autores sobre los cambios neuroanatémicos en
pacientes con TNL, generalmente hay un incremento de ovillos neurofibrilares y
placas amiloides, en menor grado con respecto a la enfermedad de Alzheimer
(Stephan et. al., 2012). Algunos cambios neuroanatomicos que se describen son:
a) Atrofia cortical: cuando incrementa el adelgazamiento cerebral, se observa mayor

deterioro cognitivo. Los hallazgos de los estudios de neuroimagen in vivo vinculan
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la atrofia del hipocampo con el TNL. En las etapas avanzadas de la enfermedad
(CDR= 3) se observa pérdida neuronal significativa en el surco temporal superior
(Stephan et. al., 2012).

b) Pérdida de espinas dendriticas: se observa esta disminucion principalmente en
el hipocampo, lo cual contribuye a la presencia de sintomas mnésicos (Stephan et.
al., 2012).

c) Degeneracion sinaptogénica: en un estudio de microscopia electronica se reporta
reduccion en la plasticidad sinaptica, sobre todo en el giro dentado del hipocampo
y en la circunvolucion temporal inferior (Stephan et al., 2012).

d) Patologia amiloidea: es un aspecto etiopatogénico del TNL y TNM, observandose
mayor grado de concentracion (Mufson et. al., 2011). En el envejecimiento normal
se encuentran placas amiloideas difusas en la neocorteza, sin embargo en el TNL
hay mayor concentracion de las placas en el I6bulo temporal, amigdala y en zonas
frontales mediales (Mufson et. al., 2011; Stephan et. al., 2012).

e) Ovillos Neurofibrilares: son agregados hiperfosforilados de la proteina TAU que
se presentan durante el envejecimiento cerebral. Aparecen en el TNL y se ha

descrito como un predictor de conversién a un TNM (Mufson et. al., 2011).
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2. Evaluacion neuropsicolégica

2.1 Generalidades

La evaluacién neuropsicoldgica es un método diagndstico disefiado especificamente
para explorar el funcionamiento cognitivo de las personas. El objetivo principal de la
valoracion cognitiva es diferenciar las capacidades cognoscitivas conservadas y
afectadas, y asi emitir un diagnéstico diferencial, realizar la planificacién de la
intervencién y tener un control evolutivo del perfil cognitivo del paciente (Lezak et. al.,
2004). La evaluacién debe integrar diversos dominios cognitivos como la atencién,
lenguaje, gnosias, praxias, memoria y funciones ejecutivas (Lépez et. al., 2013;

Pérez-Martinez, 2005).

Para lograr el objetivo de la valoracion neuropsicolégica en pacientes con trastorno
neurocognitivo leve (TNL) es fundamental realizar una entrevista clinica tanto al
paciente como al familiar con el fin de: identificar dificultades en la vida cotidiana para
aprender o retener la informacion; explorar si se encuentran alteraciones en la
orientacién (persona, lugar, tiempo); identificar fallas en el lenguaje (expresivo o
impresivo); indagar cambios de comportamiento; y, de ser posible detectar el ritmo
de progresion de las dificultades descritas. Asimismo, siempre se debera considerar
la presencia de algun otro padecimiento neurolégico o psiquiatrico, consumo de
medicamentos, sustancias o toxicos, y su repercusion en la funcionalidad de la vida

diaria (Solange y Martin, 2016).

Existen pruebas de screening o tamizaje, las cuales permiten identificar de manera

breve y rapida algun tipo de alteracién cognitiva. Sin embargo, no son suficientes para
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establecer un diagnéstico, sino Unicamente para obtener informacion general sobre

los rasgos cognitivos fundamentales (Fletcher et. al., 1996).

Una de las escalas de tamizaje mas empleadas no solo por el personal de psicologia,
sino también por el servicio médico, es el MMSE- Mini-Mental State Examination
(Folstein y McHugh, 1975; Ostrosky-Solis, et. al., 2000; Jiménez, et. al., 2017). Es un
test de cribado que permite la identificacion de los sujetos en riesgo de padecer un
trastorno neurocognitivo. Consta de 30 items agrupados en 11 secciones, y su
aplicacion varia entre 6-15 minutos. Se exploran dominios de orientacién, atencion,
memoria reciente, célculo, denominacion, repeticiébn, compresion, lectura, escritura y
visoconstruccion. El punto de corte mas aceptado y que se emplea con mayor
frecuencia es de 23 puntos, considerando un maximo de 30 (LOopez y Marti, 2011).
Diferentes estudios demuestran que la puntuacion total es sensible a la deteccion de
algun trastorno neurocognitivo mayor (Anthony et. al.,, 1982; Crum et. al., 1993;

Ostrosky-Solis, et. al., 2000; Jiménez, et. al., 2017).

El Montreal Cognitive Assessment (MoCA) también es uno de los instrumentos de
tamizaje que mide de manera global las funciones cognitivas (Nasreddine et. al.,
2005). El punto de corte es de 26 sobre 30, y se ha correlacionado con un adecuado
nivel de las actividades instrumentales de la vida diaria (AlVD). Los dominios
evaluados son: habilidades visoespaciales, visoconstructivas, atencion, orientacion
de las tres esferas, memoria reciente, denominacion, repeticion, memoria de trabajo,

y control inhibitorio (Gallego, et. al., 2009).

24



Otro test de cribado es el Test del Reloj, el cual evalla aspectos visoespaciales y
habilidades de visoconstruccion, y se ha correlacionado con un adecuado nivel de

AIVD (Gallego et. al., 2009).

Para el establecimiento de un diagnostico preciso, posterior a las pruebas de
screening se realiza la exploracién neuropsicologica con la aplicacion de una bateria
integrada por pruebas que evalten diversas funciones cognitivas. Existen pruebas
neuropsicolégicas recomendadas de acuerdo con cada uno de los dominios
cognitivos (Collie et. al., 2000; Custodio et. al., 2012; Migliacci et. al., 2009;

Montenegro et. al., 2012).

Tabla 4. Pruebas neuropsicoldgicas por dominio cognitivo

Atencion

Trail Making Test A (Lezak, 2004) (Fernandez, Marino, y Alderete, 2002)

Test de Stroop: palabra o color (Golden, 1978)

Subtest de retencion de digitos directos de la Escala Wechsler (Wechsler, 2012)
Subtest de letras-numeros de la WMS 1l (Wechsler, 2012)

Test breve de atencion: BTA (Schretlen, 1997)

Memoria

Rey Auditory Verbal Learning Test (Estéves-Gonzalez et. al., 2003)

Lista de palabras de Wechsler Memory Scale Ill (WMS III) (Wechsler, 2004)

Test de Aprendizaje Verbal Espafia Complutense (TAVEC) (Benedet y Alejandre,
1998)

Subtest de informacion de la Escala Wechsler (Wechsler, 2012)

Memoria Logica de la WMS IIl (Wechsler, 2004)

Test de la Figura de Rey, evocacion (Rey, 2009)

Reproduccion visual de la WMS Il (Wechsler, 2004)

Hopkins verbal learning-test Revised (HVLT-R) (Benedict, et. al., 1998).

Test Conductual de Memoria Rivermead (RBMT) (Wilson et. al., 1985)

Lenguaje

Test de denominacién Boston (Goodglass, Kaplasn y Barresi, 2005)

Evaluacion del Procesamiento Linguistico en la Afasia (EPLA) (Valle y Cuetos, 1995)
Subtest de vocabulario de la Escala Wechsler (Wechsler, 2012)

Test de fluidez verbal: Semantica y Fonoldgica (Pefia Casanova, 1991).
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Praxias

Secuencias motoras, gesto simbdlico del Test Barcelona (Pefia Casanova, 1991); y
evaluacion de gestos transitivos e intransitivos

Percepcion

Test de la Figura de Rey, copia (Rey, 2009).

Test del Reloj (Cacho et. al., 1998)

Test Barcelona (Pefia Casanova, 1991).

Visual Object and Space Perception Battery (VOSP) (Warrington y James, 1991)
Birmingham Object Recognition Battery (BORB) (Riddoch y Humphreys, 1993)

Funciones ejecutivas

Bateria breve como la Frontal Assesment Battery (FAB) (Dubois et. al., 2000)
Trail Making Test B (Arbuthnott y Frank, 2000)

Subtest de Cambio de reglas de la BADS (Wilson et. al., 1996)

Secuencias motoras de Luria (Luria, 1973)

Test de Stroop, color-palabra (Golden, 1978).

Tareas de tipo «go-no go» (Ruiz et. al., 2008)

Test modificado de Wisconsin M-WCST (Schretlen, 2010).

Test breve de atencion (BTA) (Schretlen, 1997)

Test de fluidez verbal: semantica y fonolégica (Pefia Casanova, 1991).
Subtest de digitos, sucesion de letras y numeros, semejanzas de la Escala de
Inteligencia de Wechsler (WAIS) (Wechsler, 2012)

Ademas de la aplicacion de pruebas neuropsicolégicas especificas, es importante
considerar escalas que exploren alteraciones en las actividades de la vida diaria
como: la Escala de Lawton-Brody (Lawton y Brody, 1969); el Cuestionario de
Actividad funcional (FAQ) (Pfeffer et. al., 1982); indice de Barthel (Mahoney et. al.,
1965). Por ultimo, se debe descartar sintomas psiquiatricos, que puedan interferir en
la cognicion del paciente. Los trastornos mas asociados con el déficit cognitivo son la
depresion, el trastorno bipolar y esquizofrenia. Una de las escalas mas empleadas
para evaluar depresion en adultos mayores es la Escala Geriatrica de Depresion
(GDS) de 30 o de 15 items (Yesavage et. al., 1982). El punto de corte para la escala
de 15 items es 5 0 6, lo cual indicaria una probable depresién (Montenegro et. al.,

2012).
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3. Fluidez verbal

3.1 Acceso al Iéxico

La habilidad para comunicarse mediante el lenguaje es indispensable en la vida
humana. Es el resultado de un complejo conjunto de procesos cognitivos que nos
permite obtener informacion del ambiente, realizar actividades y establecer vinculos

sociales (Véliz et. al., 2010).

Los seres humanos nos comunicamos por medio del lexicbn mental o competencia
léxica. Consta de un conocimiento individual e interiorizado sobre el vocabulario de
nuestra lengua, al cual accedemos para representar con palabras una accion, objeto

o circunstancia (Santos et. al., 2014).

El acceso automatico, rapido y eficaz permite seleccionar con precisién una palabra
entre varios elementos que componen al Iéxico adulto (Juncos et. al., 2009). Existen
diversos modelos tedricos que explican el reconocimiento y produccion de palabras.
En la presente investigacion se considera el modelo del procesamiento del lenguaje

oral de Ellis y Young (1992) (Figura 1).
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Figura 1. Modelo para el reconocimiento y produccién de palabras habladas
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Los componentes que interactiian entre si son necesarios para un adecuado acceso

al 1éxico, y se pueden explicar por fases (Ellis y Young, 1992):

1)

2)

3)

4)

Sistema de andlisis auditivo: extrae los sonidos del habla de la onda sonora.
Lexicon de input auditivo: en donde se encuentran todas las palabras
representadas que conocemos oralmente.

Sistema semantico: se encuentra el almacén en el que estan representados
los significados.

Lexicon de output de habla: contiene las representaciones de palabras

habladas. Se activa cuando una palabra se debe pronunciar.
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5) Nivel fonémico: estan representados los sonidos distintivos del lenguaje, la
secuencia de los fonemas.

La conexion del componente habla y palabra oida, se rige por mecanismos externos,

es decir, es un medio de retroalimentacién para monitorear y corregir. En cambio, la

conexién entre el sistema de analisis auditivo y el nivel fonémico es un mecanismo

interno, en donde se realiza la repeticion subvocal o el habla interna (Ellis y Young,

1992).

3.2Dificultades del acceso al Iéxico en adultos mayores

Se ha visto que la mayoria de las habilidades verbales se mantienen a lo largo de las
etapas de la vida (Lezak et. al., 2012). No obstante, la denominacion y la fluidez son
dos procesos que pueden variar con mayor frecuencia con la edad. La fluidez verbal,
se integra de otras funciones cognitivas las cuales se alteran durante el

envejecimiento (Villa et. al., 2017).

En los adultos mayores se observan dificultades en habilidades verbales que

involucran funcionamiento ejecutivo como:

- Velocidad de procesamiento: la declinacion en el desempefio cognitivo se produce
por un enlentecimiento global de la velocidad de transmision neural, como se
puede observar en la velocidad motora-perceptiva (Santos et. al., 2014; Juncos-

Rabadan et. al., 1998; Salthouse, 1996; Villa et. al., 2017; Véliz et. al., 2010).

- Capacidad de inhibicion: se debilitan los procesos inhibitorios que regulan la
atencion sobre los contenidos de memoria operativa, lo cual impacta en otros

procesos cognitivos como la comprension y produccion del lenguaje. Mientras se

29



procesa la informacidon, emergen pensamientos intrusivos o asociaciones
irrelevantes, y reducen la funcionalidad de la memoria de trabajo al afectar la

comprensioén o el recuerdo (Santos et. al., 2014; Villa et. al., 2017).

- Memoria de trabajo: su disminucion limita la habilidad para planificar el contenido,
generar ideas, mantener activas las representaciones gramaticales y lograr un

adecuado control ejecutivo del proceso (Villa et. al., 2017; Véliz et. al., 2010).

3.3 Pruebas para evaluar fluidez verbal

El test de fluidez verbal (TFV) (Lezak, 2004) requiere de componentes cognitivos
complejos del lenguaje y del funcionamiento ejecutivo anteriormente descritos, por lo
gue aporta informacion sobre el almacenamiento, capacidad de produccién verbal
controlada y programada, organizacion de la informacién, flexibilidad cognitiva,
planificacion, inhibicion de estimulos, y estrategias empleadas en la basqueda de
palabras (Padilla y Delgado, 2016; Ruiz et. al., 2010; Santos et. al., 2014). Es una
prueba sensible a la deteccién de dafio cerebral, y ha mostrado ser un indicador de
la alteracion de las funciones ejecutivas debido a la relacién con el funcionamiento

del I6bulo frontal (Padilla y Delgado, 2016; Ruiz et. al., 2010; Olabarrieta et. al., 2015).

En 1938 se realizé la primera version del TFV, The Thurstone Word Fluency Test-
TWFT (Thurstone, 1962). No obstante, para su aplicacién se requeria que los
pacientes presentaran habilidades de lectoescritura. Por lo que, en 1967, Benton
desarroll6 una version oral llamada Controlled Verbal Fluency Task-CVFT,

empleando las letras F, Ay S (Borkowski et. al., 1967). Posteriormente en 1989, se

30



realizd una revision y se nombré Controlled Oral Word Association Test COWAT

(Benton y Hamsher,1989; Olabarrieta, et. al., 2015).

Actualmente el TFV forma parte de pruebas de screening y de diversas baterias
neuropsicoldgicas. Se solicita al paciente generar el mayor numero posible de
palabras dentro de un tiempo determinado, generalmente un minuto, y con una regla
especifica. El test es una tarea fonoldgica cuando se solicita que las palabras
comiencen con una letra determinada; y es semdantica, cuando los estimulos
pertenecen a una categoria particular (Padilla y Delgado, 2016; Ruiz et. al., 2010;
Olabarrieta, et. al., 2015). Respecto al TFV semantico, usualmente se solicitan las
categorias de animales, frutas, ropa, herramientas, comida, profesiones o verbos. Y,
en el test fonoldgico, se emplean las letras /f/, /al, Is/, Ip/, Im/ (Olabarrieta, et. al.,

2015).

Se han descrito diferencias entre tareas de fluidez semantica con respecto a la
fonolGgica, a través de correlatos anatémicos, la primera tarea se ha relacionado con
el compromiso de circuitos temporales, y la segunda con circuitos frontales (Padilla 'y

Delgado, 2016; Riva et al., 2000).

En el test de fluidez semantica, el sistema cognitivo reduce la variabilidad del universo
a un sistema categorial, lo cual requiere de menor nimero de movimientos cognitivos
(De Vega et. al, 2004; Riva, et. al., 2000). Se ha reportado que es el resultado de la
integridad de las redes de la memoria semantica y de la habilidad para iniciar la
busqueda sistematica. La activacion de un ejemplo inicial y altamente prototipico

conduce a la activacibn automatica de “vecinos” semanticos estrechamente
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relacionados (Sunila et. al., 2011). Emplea estrategias de recuerdo, y de la integridad
de la memoria de trabajo para controlar las palabras mencionadas, inhibiendo los
estimulos que no corresponden a la regla establecida (Juncos-Rabadan, et. al.,

2009).

En el test de fluidez fonoldgica, las estrategias de seleccién, organizacion y evocacion
son mas elaboradas al requerir la recuperaciébn de palabras dentro de las
representaciones léxicas, y la supresion de respuestas en funcion de su significado
(De Vega et. al, 2004; Riva, et. al., 2000; Sunila et. al., 2011). La ejecucién depende
de la integridad de las asociaciones fonolégicas (bucle fonoldgico), de la conexién
entre éstas y de las unidades léxicas a las que pertenecen (Juncos-Rabadan, et. al.,
2009). Por lo que algunos autores (Vivas y Naveira, 2010; De Vega et. al., 2004; Riva,
et. al., 2000) afirman que el test fonol6gico presenta mayor grado de complejidad

respecto al semantico.

Para Jefferies et al. (2008) la realizacion del TFV requiere de la activacion del sistema
ejecutivo semantico. Dichos autores consideran que el proceso ejecutivo de selecciéon
activa el giro frontal inferior izquierdo, el lébulo temporal anterior y regiones
temporoparietales posteriores. Ademas, describen que el control ejecutivo se
presenta en varias fases, y cada una de éstas es necesaria para evocar una palabra

tras otra. Marino et. al., (2011) consideran que el sistema ejecutivo esta presente:

a) Al extraer de cada concepto la mayor cantidad de claves categoricas

facilitadoras de la produccion de la siguiente palabra.
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b) En la anticipacion de la disponibilidad de palabras que corresponden a la

misma categoria.
c) En el mantenimiento activo de la demanda de evocacion rapida de palabras.
d) En el monitoreo de deteccion de palabras ya evocadas y por evocar.
e) En el control inhibitorio de las palabras ya emitidas.

El TFV se califica de manera cuantitativa de acuerdo con el numero de palabras que
la persona logra producir dentro de un tiempo limite establecido; sin embargo, la
riqueza del analisis cualitativo da pautas de las estrategias que las personas utilizan

para cumplir el objetivo planteado (Velazquez-Cardoso et. al., 2012).

De acuerdo con Troyer et. al. (1997) las estrategias de ejecucion empleadas son:

a) Agrupaciones (clusters). Son las subcategorias fonolégicas y semanticas
conformadas durante la cadena evocativa. Es la sucesion de palabras
consecutivas con un alto grado de proximidad Iéxica. Las agrupaciones se
definen a priori mediante la clasificacion empleada por Troyer. Dicha estrategia
se ha relacionado con las redes de la memoria semantica y la actividad de la

corteza temporal (Troyer et. al., 1997).

b) Saltos (switch). Son los cambios realizados entre subcategorias, y se han
asociado con la actividad estratégica prefrontal (busqueda eficiente y

flexibilidad cognitiva) (Padilla y Delgado, 2016).

El andlisis cualitativo de estas tareas permite una mayor comprension de los procesos
cognitivos, lo que permite incrementar la especificidad y valor localizador de esta

tarea (Veldzquez-Cardoso et. al., 2012).
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Se han establecido reglas especificas para la calificacion y andlisis de las respuestas

de las tareas de fluidez verbal seméntica (Jaimes-Bautista et. al., 2017; Troyer et. al.,

1997):

a)

b)

d)

Numero de palabras correctas. Es el nUmero de palabras correspondientes a
la categoria establecida sin considerar los errores de intrusion o
perseveracion.

Numero de agrupaciones. Se considera una agrupacion a la produccién de 2
0 mas palabras consecutivas que pertenecen a la misma subcategoria. En el
caso del TFV fonoldgica, se agrupan de acuerdo con las dos primeras letras
de las palabras evocadas.

Tamafio de las agrupaciones. Se contabilizan los elementos de una
subcategoria a partir de la segunda palabra, se incluyen los errores. En el caso
de que una palabra corresponda a 2 subcategorias, se asigna a ambas
subcategorias; y en el caso donde las agrupaciones mas pequefias se
incorporen dentro de agrupaciones mas grandes, se considera la categoria
comun mas extensa.

Promedio del tamafio de las agrupaciones. Se calcula sumando el nimero de
las palabras agrupadas de la categoria correspondiente (fonolégica o
semantica), y se divide entre el nimero de agrupaciones.

Numero de saltos. Es el niumero de veces que se cambia a otra subcategoria,
incluyendo las palabras solas.

NUmero de errores perseverativos: son las palabras repetidas, derivados,

diminutivos o aumentativos.
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g) Numero de errores de intrusién: nimero de palabras que no cumplan con las
reglas establecidas al inicio de la prueba, o con la categoria
semantica/fonoldgica que se le indique.

h) Numero total de errores: es la suma de errores de intrusion y perseveracion.

Los criterios para establecer las agrupaciones fuero considerados por Troyer (1997)
para unificar las subcategorias semanticas. A continuacién, se presentan las

agrupaciones para animales.

a) Animales domésticos/granja: becerro, borrego, burro (asno), cabra, caballo,
canario, cerdo (puerco, marrano o cochino), conejo, cordero, cuyo, chivo, gallo,
gallina, gato, hamster, huron, loro, oveja, pato, perico, perro, pollo, toro, vaca

b) Animales del bosque/sierra: aguila, alce, ardilla, buho, buitre, castor, conejo,
coyote, cuervo, halcén, jabali, lechuza, lince, lobo, mapache, nutria, 0so,
puerco espin, puma, topo, venado, zorro.

c) Animales de la selva/tropical: antilope, armadillo, boa, canguro, cebra, cobra,
cocodrilo, chimpancé, chita, elefante, erizo, guepardo, gorila, halcén, hiena,
hipopétamo, jabali, jaguar, jirafa, koala, Iémur, leén, leopardo, mono, mandril,
nutria, ocelote, orangutan, oso panda, pantera, piton, puercoespin, puma,
rinoceronte, tigre, venado (ciervo), vibora, etc.

d) Animales del desierto: antilope, camaledn, camello, coati, coyote, dingo,
dromedario, elefante, escorpion, lagarto, lince, mangosta, sapo, serpiente,
suricato, tarantula, tortuga, zopilote, zorro.

e) Animales que vuelan o aves: abeja, aguila, avestruz, buho, canario, colibri,

cuervo, flamingo, gallo, ganso, golondrina, halcén, loro, mariposa, murciélago,
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9)

h)

)

K)

paloma, pato, pavorreal, pelicano, perico, petirrojo, pingtino, pollo, quetzal,
tucén, etc.

Animales marinos/acuaticos o subacuaticos: bacalao, ballena, caballo de mar,
camarén, cangrejo, cocodrilo, delfin, foca, iguana, langosta, manati, medusa,
morsa, ostra, pez (espada, globo, martillo, payaso), piraia, pulpo, salamandra,
tiburdn, tortuga.

Reptiles o anfibios: camaledn, cocodrilo, dragon de Komodo, iguana, lagartija,
rana, sapo, tortuga y todo tipo de serpientes.

Insectos: alacran, arafia, caracol, catarina, cucaracha, chinche, escarabajo,
escorpién, garrapata, hormiga, libélula, lombriz, mantis, mariposa, mosca,
mOosco, piojo, pulga.

Caninos: coyote, chacal, dingo, hiena, lobo, perro, zorro.

Felinos: gato, guepardo, jaguar, leén, leopardo, lince, ocelote, pantera, puma,
tigre.

Mamiferos rumiantes: buey, cabra, camello, cordero, dromedario, gacela,
jirafa, llama, reno, venado (ciervo).

Primates: babuino, chango, chimpancé, gorila, [émur, mandril, mono,

orangutan.

m) Roedores: ardilla, castor, cuyo, chinchilla, erizo, hamster, huron, marmota,

nutria, puercoespin, rata, raton.
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4. Trastorno Neurocognitivo Leve y Test de Fluidez Verbal

Un estudio de revision realizado por Juncos-Rabadan et al. (2009), mencionan 16
investigaciones en donde comparan a un grupo control y pacientes con TNL.
Analizaron diversas funciones linguisticas, entre ellas la fluidez verbal. Los estudios
varian en cuanto las muestras (desde 191 a 4,665 participantes), edad (entre 50y 75
afos) y tipo de test aplicado (test fonolégico: F, A, S, L; semantico: animales, verbos,
frutas). Dichos autores reportan que cinco estudios refirieron al TFV como predictor
de evoluciéon del TNL al TNM, y dos de ellos se refirieron especificamente al TFV
semantico como indicador de TNL, un estudio reporté que el TFV fonoldgico era
predictor de este padecimiento, y dos solo reportaron al TFV sin especificar el tipo de

test (seméntico o fonoldgico).

En esta misma revision (Juncos-Rabadan et. al., 2009) se menciona que las
diferencias encontradas en el nimero de aciertos entre el grupo control y pacientes
con TNL reflejan las dificultades de acceso a las representaciones semanticas,
mediadas por cambios en la memoria de trabajo y el control ejecutivo; y puede
asociarse con el fenomeno de la punta de la lengua. Explican que la ejecucion del
TFV depende de los canales de procesamiento de informacion que integran las redes
de la memoria semantica, y la habilidad para iniciar una busqueda organizada de
estrategias de recuerdo, requiriendo de la memoria de trabajo para evocar y controlar
la produccion de palabras requeridas, e inhibiendo aquéllas que no corresponden a

la regla establecida (Jucos-Rabadan, et. al., 2009).
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El andlisis de las estrategias del TFV sugiere que el rendimiento de los pacientes con
TNL se ve limitado por un déficit en los circuitos frontales (funcionamiento ejecutivo).
Por lo que se encuentran alteraciones en los procesos de busqueda estratégica,
flexibilidad cognitiva, memoria operativa y control ejecutivo (Padilla y Delgado, 2016;

Juncos-Rabadan et. al., 2009).

Al analizar la ejecucion del TFV semantico versus fonoldgico, algunos autores han
encontrado mayor rendimiento en el nimero de aciertos en la categoria semantica
(Ruiz et. al., 2010; Murphy et. al., 2006; Troyer y Moscovitch, 2006). Se ha reportado
que la variable escolaridad tiene mayor influencia en la fluidez verbal fonolégica que
en la semantica, ya que ésta requiere el desarrollo de una conciencia fonoldgica y un

adecuado aprendizaje de la lectoescritura (Ruiz et. al., 2010).

Teniendo en cuenta la calificacion cualitativa del TFV, se han encontrado
inconsistencias entre las investigaciones. Respecto al numero de saltos, algunos
estudios reportan mayor numero de saltos en TFV fonolégico respecto al semantico
(Murphy et. al., 2006). Mientras que otros autores (Padilla y Delgado, 2016)

encontraron menor nimero de saltos en TFV fonologico.

En cuanto al nUmero de agrupaciones, algunos autores observan menor produccion
en la tarea del TFV semantico, asociado con las dificultades de acceso semantico
(Juncos-Rabadan, et. al., 2009; Padilla y Delgado, 2016). Respecto al tamafio de las
agrupaciones, no varia significativamente entre la categoria semantica y fonolégica

segun Padilla y Delgado, 2016. Sin embargo, otros estudios (Murphy et. al., 2006;
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Troyer y Moscovitch, 2006) reportaron que hay mayor tamafo en las agrupaciones

en el TFV semantico.

Por otro lado, Lopez et. al. (2014) reportan en un estudio con pacientes con TNL y un
grupo control, que los pacientes que presentaban mayor nimero de saltos, obtenian
menor tamafo de las agrupaciones; asociando la frecuencia de los saltos con el

namero total de palabras evocadas.

Se han realizado algunos estudios longitudinales para investigar los cambios en los
pacientes que evolucionan de TNL a TNM. Raoux et. al. (2008) reportan que el
namero de saltos fue la variable asociada con la evolucion de TNL a TNM tipo
Alzheimer. Mientras que otros autores (Fagundo, et. al., 2008) encuentran que el
tamafo de las agrupaciones era la medida con mayor valor predictivo para la

presencia de TNM (Lopez-Higes et. al., 2014).

4.1Trastorno Neurocognitivo Leve (TNL) y test de fluidez verbal semantica

Se ha observado que un adecuado rendimiento en tareas de fluidez verbal semantica
se relaciona con el uso eficiente de agrupaciones y numero de saltos (Troyer y

Moscovitch, 2006), en pacientes con TNL.

Respecto a la subcategoria de animales, diversos estudios han encontrado que los
pacientes con TNL presentan menor rendimiento en el nimero total de palabras, con
respecto al grupo control debido a las alteraciones en el proceso de evocacion de
memoria semantica aunada a la episodica (Lopez-Higes et. al., 2014; Padilla y

Delgado, 2016; Murphy et. al., 2006; O"Dowd et. al., 2004; Price et. al., 2012; Bertola
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et. al., 2014; Nutter-Upham et. al., 2008; Weakley et. al., 2013; Wajman et. al., 2019).
En un estudio de pacientes con TNL, Lopez-Pérez et al. (2013) proponen un punto

de corte de 10 aciertos en el TFV semantica para realizar dicho diagnostico.

De acuerdo con el analisis cualitativo de las estrategias empleadas en el TFV, se han
encontrado resultados contradictorios. En algunos estudios (Lopez-Higes et. al.,
2014; Padilla y Delgado, 2016; Murphy et. al., 2006; O"Dowd et. al., 2004; Bertola et.
al., 2014; Nutter-Upham et. al., 2008; Weakley et. al., 2013) se observa que no hay
diferencias significativas en cuanto al tamafio de agrupaciones. No obstante, otros
autores (Price et. al., 2012; Wajman et. al., 2019) reportan que los pacientes con TNL
amnésico y mixto, presentan menor rendimiento en esta variable, en comparacion

con un grupo control.

En cuanto al nUmero de saltos, también se presentan inconsistencias, mientras que
algunos autores observan una ejecucion sin diferencias significativas entre grupos
(Lopez-Higes et. al., 2014; Padilla y Delgado, 2016; Murphy et. al., 2006; Price et. al.,
2012; Wajman et. al., 2019), otros reportan que los pacientes con TNL presentan
menor numero de saltos respecto al grupo control (O"Dowd et. al., 2004; Bertola et.

al., 2014; Nutter-Upham et. al., 2008; Weakley et. al., 2013).

En la Tabla 5 se presenta un resumen de los resultados encontrados en estudios con
pacientes con TNL. Se puede observar que algunos trabajos emplearon un grupo
control, o un grupo de pacientes con enfermedad de Alzheimer y otros solo

consideraron algun tipo de TNL (mixto, amnésico 0 no amnésico).
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Tabla 5. Revision de resultados en estudios de TNL y TFV seméntica

Referencia

Wajman et. al.,
(2019).

Bertola et. al.,
(2014).

Lépez-Higes, R.,
et. al., (2014).

Weakley et. al.,
(2013).

Price, et. al.,
(2012)

Nutter-Upham et.

al., (2008).
Padilla, Delgado,
(2016).

Murphy, et. al.
(2006).

O’Dowd, B., et.
al., (2004).

Muestra
(n) sujetos

(33) DCLa

(48) DCL mixto

(78) GC

(25) DCLa

(25) DCL mixto

(25) GC

(22) DCLa
(43) GC

(90) DCL mixto

(90) GC

(33) DClLa
(33) GC

(37) DCLa
(33) GC

(14) DCL
(13) GC

(33) DCLa
(46) GC

(16) DCLa
(16) EA
(51) GC

Aciertos

l
(DCL mixto)

!
(DCLa)

l
(DCL)
!
(DCL mixto)

(CLa)

!
(DCLa)

!
(DCL)

!
(DCLa)

!
(DCLa)

Agrupaciones

!
(DCL mixto)

!
(DCL)

Tamafio
agrupacion

!
(DCL mixto)

1
(DCLa)

X

Saltos

!
(DCL mixto)

!
(DCL mixto)

1
(DCLa)

En los estudios emplearon el término DCL en lugar de TNL. En donde: DCL: deterioro cognitivo;
DCLa: deterioro cognitivo dominio Unico amnésico, DCL mixto: deterioro cognitivo multidominio; GC
grupo control; X: No se encontraron diferencias significativas entre los grupos de comparacion; |:

menor rendimiento
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4.2 Trastorno neurocognitivo leve (TNL) y test de fluidez verbal fonoldgica

Revisando la literatura se ha encontrado un menor nimero de investigaciones en TFV
fonolégico en comparacion con el TFV semantico, y los hallazgos reportados
presentan inconsistencias. Mientras que unos autores reportan que el nimero de
aciertos en TFV fonologica no presenta diferencias significativas entre pacientes con
TNL y el grupo control (Murphy et. al., 2006), otros muestran a los pacientes con TNL
con un menor rendimiento en esta tarea (O’'Dowd et. al., 2004; Padilla y Delgado,

2016; Nutter-Upham et. al., 2008; Weakley et. al., 2013).

Respecto al tamafio de las agrupaciones, no se reportan diferencias significativas
entre grupos (Murphy et. al., 2006; O"'Dowd et. al., 2004; Padilla y Delgado, 2016;
Nutter-Upham et. al., 2008; Weakley et. al., 2013). En cuanto al nUmero de saltos,
Troyer y Moscovitch (2006) reportan que esta variable se correlaciona con el nimero
total de palabras evocadas. Los estudios que comparan a los pacientes con TNL y
grupo control presentan inconsistencias en sus resultados. Algunos refieren un menor
rendimiento en pacientes con TNL (O'Dowd et. al., 2004; Padilla y Delgado, 2016;
Nutter-Upham et. al., 2008; Weakley et. al., 2013). Sin embargo, Murphy et al. (2006)
no reportan diferencias significativas de esta variable. Las inconsistencias entre las
investigaciones se pueden asociar con el criterio empleado (f, a, s, m, p, r), o a las

variables sociodemograficas de las muestras.

A continuacién, se muestra un resumen de los hallazgos descritos en fluidez verbal

fonoldgica. (Tabla 6)
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Tabla 6. Revision de resultados en estudios de TNL y TFV fonolégica

. Muestra . . Tamafio

Referencia n) Aciertos Agrupaciones agrupacion Saltos
Weakley et. al., (90) DCL ! i X !
(2013). (90) GC (DCL mixto) (DCL mixto)
Nutter-Upham et.
al., (2008). (37) DCLa ! i X l

(33) GC (DCLa) (DCLa)
Padilla, Delgado | (14) DCL ! X X !
(2016). (13) GC (DCL) (DCL)
Murphy, et. al. (33) DCLa )
(2006). (46) GC X X %
, (16) DCLa

O| D(;Wd’ o (16) EA DClL ) X DCiL

Nota: En los estudios emplearon el término DCL en lugar de TNL. En donde: DCL: deterioro cognitivo;
DCLa: deterioro cognitivo dominio Unico amnésico, DCL mixto: deterioro cognitivo multidominio; GC:
Grupo control; X: No se encontraron diferencias significativas entre los grupos de comparacion; |:
menor rendimiento. El estudio de Murphy, et. al. (2006), especificé el empleo de la letra f.
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5. Justificacion y planteamiento del estudio

En México, actualmente se reporta un mayor nimero de personas mayores de 60
anos, que menores de 4 afios. Se estima que, en el afio 2050, los adultos mayores
representardn el 42.8% de la poblacion (INM, 2015). La esperanza de vida de la
poblacion ha incrementado, y con ello la incidencia de patologias neuroldgicas
asociadas con trastornos neurocognitivos. Actualmente el trastorno neurocognitivo
leve (TNL), es un tema de interés en diferentes areas de la salud, por tales razones
se hace imperiosa la necesidad de establecer herramientas de evaluacién que

contribuyan a un adecuado diagnéstico y a una apropiada intervencion clinica.

Las investigaciones se han centrado en la caracterizacion del TNL como fase
prodromica de la demencia o trastorno neurocognitivo mayor (TNM). Se le ha dado
mayor importancia al declive de los procesos mnésicos. Sin embargo, una de las
principales alteraciones de los trastornos neurocognitivos se manifiesta en las

habilidades lingtisticas.

En neuropsicologia las pruebas de fluidez verbal semantica y fonoldgica se emplean
con frecuencia como parte de las pruebas de tamizaje. Es una prueba breve,
econdmica y sensible a la deteccion de dafio cerebral, especialmente al trastorno
neurocognitivo leve y mayor (Padilla y Delgado, 2016; Ruiz et. al., 2010). Se califica
de manera cuantitativa de acuerdo con el numero de palabras que la persona logra
producir dentro de un tiempo limite establecido. Sin embargo, la riqueza del analisis

cualitativo da pautas para identificar las estrategias que una persona utiliza para
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cumplir el objetivo planteado (Padilla y Delgado, 2016; Juncos-Rabadén et. al., 2009;

Troyer et. al., 1997; Velazquez-Cardoso et. al., 2012).

Existen pocos estudios de pacientes con TNL, enfocados en tareas de fluidez verbal
y en el uso de las estrategias para su ejecucion (Lopez-Higes et. al., 2014; Padilla'y
Delgado, 2016; Murphy et. al., 2006; O"'Dowd et. al., 2004; Price et. al., 2012; Bertola

et. al., 2014; Nutter-Upham et. al., 2008; Weakley et. al., 2013; Wajman et. al., 2019).

Los estudios que comparan las estrategias empleadas en el test de fluidez verbal
(aciertos, errores, tamafio de agrupaciones, numero de agrupaciones y saltos),
reportan resultados contradictorios. En dichas investigaciones se refiere la necesidad
de un andlisis cuantitativo y cualitativo del TFV con un mayor nimero de muestra que
permita establecer las diferencias de un grupo control y de pacientes con TNL (Lopez

et. al., 2013; Lopez-Higes et. al., 2014; Junco-Rabadan et. al., 2009).

5.1 Pregunta de Investigaciéon

¢ Cudles son las diferencias cuantitativas y cualitativas en la ejecucion de la prueba
de fluidez verbal, semantica y fonoldgica, en pacientes con Trastorno Neurocognitivo

Leve y un grupo control?

5.2 Objetivos

5.2.1 Objetivo General: Analizar y comparar aspectos cuantitativos y cualitativos de
la ejecucion de la prueba de fluidez verbal semantica y fonoldgica, en pacientes con

Trastorno Neurocognitivo Leve (TNL) y un grupo control.
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5.2.2. Objetivos Especificos:

e Evaluar y analizar aspectos cuantitativos y cualitativos de la prueba de fluidez
verbal semantica y fonoldgica, en términos de nimero de aciertos, numero de
errores, numero de agrupaciones, tamafio de agrupaciones y niumero de saltos,
en pacientes con TNL y en un grupo control.

e Comparar aspectos cuantitativos y cualitativos de la prueba de fluidez verbal
semantica y fonoldgica, en términos de nimero de aciertos, nimero de errores,
namero de agrupaciones, tamafio de agrupaciones y numero de saltos, entre

pacientes con TNL y un grupo control.

5.3 Hipotesis

Existen diferencias cuantitativas y cualitativas en el test de fluidez verbal, en

pacientes con TNL con respecto al grupo control.

1. El nimero de aciertos sera menor en los pacientes con TNL respecto al grupo
control.

2. El nimero de errores sera mayor en los pacientes con TNL en comparacion
con un grupo control.

3. El nimero y tamafio de las agrupaciones sera menor en los pacientes con
TNL en comparacién con un grupo control

4. Existen diferencias en el nimero de saltos en pacientes con TNL con

respecto al grupo control.
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6. Método

6.1 Disefo

El tipo de estudio es transversal descriptivo. El disefio es no experimental.

6.2 Muestra

Muestreo no probabilistico, por conveniencia. Se captaron 35 pacientes con
diagnostico de TNL y 35 personas como grupo control, evaluadas en el Instituto
Nacional de Neurologia y Neurocirugia (INNN). El estudio fue aprobado por los
comités de ética e investigacion del INNN y se apegd a los principios aceptados en
las Declaraciones sobre investigacion clinica de Helsinki (AMM, 1989). Todos los
participantes del estudio firmaron una carta de consentimiento informado aprobado

por el comité de ética.

Criterios de selecciéon de la muestra:

a) Criterios de inclusion:

e Personas mayores de 55 afos.

e Grupo de pacientes con TNL: Pacientes que cumplieron criterios clinicos para
TNL de acuerdo a los resultados de la bateria de pruebas neuropsicoldgicas.

e Grupo control: Puntaje total del MMSE mayor a 28.

b) Criterios de exclusion:

e Sujetos con padecimiento neuropsiquiatrico. En caso de presentar depresivo
0 ansiedad, se requeria estar controlado farmacolégicamente y solo en grado

moderado.
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e Sujetos con diagnostico de trastorno neurocognitivo mayor, pacientes con
criterios clinicos para TNM de acuerdo al DSM-5, CDR: 2, Barthel <80.

e Antecedentes de abuso de alcohol o drogas.

e Antecedentes de otra enfermedad del sistema nervioso central

6.3 Variables

e Variable dependiente: Resultados de la ejecucién de la prueba de fluidez
verbal (semantica y fonoldgica), en términos de: numero total de aciertos,
namero de errores, numero de agrupaciones, tamafio de agrupaciones y

numero de saltos.

e Variable independiente: Tipo de muestra (Grupo control y Pacientes con TNL).

6.4Instrumentos

- Instrumentos de autorreporte o contestados a través del cuidador primario:

- Cuestionario sociodemografico: datos sociodemograficos, consumo de
alcohol/sustancias, antecedentes médicos, tratamiento farmacolégico.

- Indice de Funcionalidad de Barthel (Mahoney et. al., 1965). Cuestionario de
salud del paciente (Patient Health Questionnaire: PHQ-9) (Spitzer et. al.,
1999).

- Inventario Neuropsiquiatrico de Cummings (Cummings et. al., 1994).

- Escala de depresion geriatrica de Yesavage (Yesavage et. al., 1982).

1. Pruebas neuropsicoldgicas: Se utilizé una bateria neuropsicoldgica completa
con el fin de tener una evaluacion de diferentes areas cognitivas: atencion,
funcién ejecutiva, memoria, lenguaje, habilidades visoespaciales. Sin

embargo, para el presente estudio se consideraron Unicamente las pruebas
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de screening y de fluidez verbal. Cabe mencionar que todas las pruebas
empleadas se encuentran normalizadas en poblacion mexicana.
a. Instrumentos de screening cognitivo Mini Mental State Examination
(Folstein y McHugh, 1975).
b. Test de fluidez verbal: Semantica: animales, frutas. Fonoldgica: F,
A, S, M (Pefia Casanova, 1991).
2. Se tomaron en cuenta los criterios diagnosticos del DSM 5 (APA, 2013): para
corroborar el diagnostico de TNL:
a) Evidencias de un declive cognitivo moderado comparado con el
nivel previo de rendimiento en uno 0 mas dominios cognitivos.
b) Los déficits cognitivos no interfieren en la capacidad de
independencia en las actividades cotidianas.
c) Los déficits cognitivos no ocurren exclusivamente en el contexto de
un sindrome confusional.
d) Los déficits cognitivos no se explican mejor por otro trastorno

mental.

6.5Procedimiento

a. En la consulta externa del Instituto Nacional de Neurologia y Neurocirugia
(INNN), el neurologo especializado en demencias canalizo al Departamento de
Neuropsicologia a los pacientes con probables criterios de TNL de acuerdo al
puntaje del instrumento de tamizaje (Mini Mental State Examination/MOCA), a la

exploracion clinica, al puntaje CDR y Barthel. Posteriormente se procedio a realizar
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la evaluacién neuropsicoldgica en el Departamento de Neuropsicologia del INNN
para establecer el diagnostico de TNL de acuerdo con los criterios del DSM-5.

b. Se realiz6 una base de datos con los resultados obtenidos por los pacientes
en cada prueba aplicada.

c. Posteriormente, se busco un sujeto control similar en edad y escolaridad, que
cumplieran con los criterios de inclusion y que quisiera participar en el protocolo,
para la aplicacion de las pruebas neuropsicolégicas en diferentes Centros
Culturales del Instituto Nacional de las Personas Adultas de la Ciudad de México.

d. Se prosiguid al andlisis cuantitativo y cualitativo de las pruebas de fluidez
verbal, fonologica y seméntica, de acuerdo con los criterios de Troyer. Considerando
a una agrupacion como la produccion de 2 o mas palabras consecutivas que
pertenecen a la misma subcategoria. En caso del TFV semantica, se considera la
clasificacion de animales, y en el TFV fonoldgica se agrupan de acuerdo con las dos
primeras letras de las palabras evocadas. Y, los saltos se contabilizaron como el
namero de veces que se cambia a otra subcategoria, incluyendo palabras solas.

6.6 Analisis estadistico de datos

El analisis estadistico de los datos obtenidos se elaboro con el Programa Estadistico
SPSS Statistics Version 20. Se utilizé estadistica descriptiva para el analisis de datos
sociodemograficos. Por medio de la prueba de normalidad de Levene se evalud la
distribucion de los datos entre el grupo control y el grupo con pacientes con TNL. Se
decidi6 emplear ANOVA de un factor con nivel de significancia de p<0.05, para
comparar las variables dependientes (numero de aciertos, numero de errores,

namero de agrupaciones, tamafo de agrupaciones y numero de saltos) entre grupos.
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La eleccion del ANOVA se realizd para evitar la probabilidad del error tipo | derivado
de la aplicacion de diversas pruebas t de student. Por ultimo, se emple6 el Programa
Estadistico G* Power para realizar la prueba f de ANOVA con fines de verificar el

tamarfio del efecto de las variables dependientes entre grupos.
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7. Resultados

En el Departamento de Neuropsicologia se evaluaron a 100 sujetos con probable
diagnostico de TNL, de los cuales 35 cumplieron con los criterios de inclusion y
exclusion para este estudio.

La muestra se compuso de 70 personas, 35 pacientes con TNL y 35 sujetos como
grupo control, de los cuales 46 (65.7%) fueron mujeres y 24 (34.2%) fueron
hombres. En la Tabla 7 se presenta la frecuencia y porcentaje del género y de la
ocupacion actual por grupos. Se observa que la mayoria de los participantes no se
encuentran laboralmente activos en la actualidad.

Tabla 7. Género, estado civil y ocupacion actual de cada grupo

Grupo Pacientes con
Control TNL
N= 35 N=35
Mujeres 23 (66%) 23 (66%)
Hombres 12 (34%) 12 (34%)
Ocupacién actual
Profesionista 5 (14%) 4 (11%)
Técnico 0 (0%) 4 (11%)
Hogar/Jubilados 30 (86%) 27 (78%)
Estado Civil
Soltero 6 (17%) 4 (11%)
Casado 18 (51%) 22 (64%)
Divorciado 3 (9%) 4 (11%)
Viudo 8 (23%) 5 (14%)

En la Tabla 8 se muestran las variables edad y escolaridad. Se observan las medias,
desviacion estandar (DE), la prueba t y la significancia (p) para cada grupo, lo cual

nos demuestra que son grupos comparables ya que no existen diferencias
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estadisticamente significativas entre si. Asimismo, se presenta el puntaje total del
MMSE por grupo, encontrando diferencias significativas entre ambos. No obstante,
se puede observar que la media del puntaje total se encuentra en rangos normales,

por lo que se cumple con los criterios de inclusion de la muestra.

Tabla 8. Medias y desviacion estandar en variables demograficas de cada

grupo
Grupo Control Pacientes con
TNL
N=35 N=35
Media DE Media DE t p
Edad 71.54 8.04 72.17 7.19 -.345 0.732
(anos)
Escolaridad 13.11  3.66 13.29 3.77 -.193 0.848
(afios)
MMSE 2854 1.19 26.74 194 4.66 .001*
(Puntaje total)
*p <0.05

En el analisis de los resultados de la prueba de fluidez verbal, al comparar el nimero
de aciertos (Tabla 9) no se observaron diferencias significativas entre los grupos,
tanto en el test de fluidez verbal fonolégica (F, A, S, M), como en la categoria
semantica (animales). Se observa que el tamafio del efecto de la letra F es mediano,

mientras que la letra A, S, My la categoria de animales es grande.
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Tabla 9. Anova de un factor, medias y desviacién estandar del nimero de

aciertos de cada grupo

Grupo Control

TFV N=35
Media

10.66
10.20
10.17
11.54
Animales | 16.63

Z »w > T

DE
4.16
4.16
4.19
4.85
4.84

Media

10.09
9.23
9.40

10.43

15.71

Pacientes con TNL

DE
4.31
3.58
4.19
4.05
4.90

F
0.318
1.095
0.592
1.085
0.615

p
0.57

0.29
0.44
0.30
0.43

f
0.28
0.48
0.38
0.55
0.46

Asimismo, al comparar el nimero de errores (Tabla 10), no se observaron diferencias

significativas entre los grupos, tanto en el test de fluidez verbal fonoldgica (F, A, S,

M), como en la categoria semantica (animales). Se observa que el mayor nimero de

errores se encuentra en el TFV fonoldgico, con la letra S, tanto en grupo control como

en pacientes con TNL. No se presentan diferencias significativas, y el tamafio del

efecto es bajo en todas las variables.
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Tabla 10. Anova de un factor, medias y desviacién estandar del numero de

errores de cada grupo

Grupo Co
TFV N=35

Media

0.86

0.91

1.34

0.89
Animales 0.91

Z »w > T

ntrol

DE
1.28
1.22
1.23
1.34
1.40

Pacientes con TNL

N=35
Media DE
1.03 1.20
0.71 0.92
1.17 1.56
0.83 0.95
1.09 1.09

0.318
1.09
0.592
1.08
0.130

Y
0.514

0.700
0.514
0.057
0.514

f
0.08
0.10
0.08
0.03
0.09

Al comparar el numero de agrupaciones (Tabla 11), se observaron diferencias

significativas entre los grupos en todos los test (fonolégica y semantica), con un

tamafo del efecto grande. Observandose un mayor nimero de agrupaciones en el

TFV semantico en ambos grupos.

Tabla 11. Anova de un factor, medias y desviacidon estandar del numero de
agrupaciones de cada grupo

Grupo Control

TRV N=35
Media DE
F 1.77 1.21
A 151 0.91
S 2.14 1.30
M 2.29 1.29

Animales 4.69

1.47

Pacientes con TNL

N=35
Media
0.49
0.80
0.89
0.77
2.71

DE
0.81
0.86
0.93
0.94
1.60

26.97
11.17
21.41
31.25
28.78

0.001*
0.001*
0.001*
0.001*
0.001*

f
0.64
0.35
0.62
0.76
0.99

*p <0.05
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La variable nimero de saltos no present6 diferencias significativas entre los grupos

(Tabla 12), en ninguno de los test. Se observa un tamafo del efecto bajo en la letra

S; enlaletra Ay M es mediano; en la letra F y animales es grande.

Tabla 12. Anova de un factor, medias y desviacién estandar del nimero de

saltos de cada grupo

TFV

Z »w > T

Animales

Grupo Control

N=35
Media DE
8.31 4.02
7.49 3.76
6.77 4.08
6.74 3.87
7.77 2.66

Pacientes con TNL

Media
9.03
7.03
6.86
7.37
8.11

N=35

DE
4.23
3.14
4.40
3.99
3.82

E
0.52
0.30
0.07
0.44
0.18

Y
0.472

0.584
0.933
0.506
0.665

f
0.36
0.23
0.04
0.31
0.17

En el tamafio de las agrupaciones (Tabla 13) se encontraron diferencias significativas

Unicamente en el test fonoldgico con la letra F, M; y en el test semantico (animales).

La letra Ay S no presentaron diferencias significativas entre grupos. No obstante, se

observa un tamafio del efecto grande en todas las variables, presentando el mas

elevado en la letra M y animales.
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Tabla 13. Anova de un factor, medias y desviacién estandar del tamafio de las
agrupaciones de cada grupo

Grupo Control | Pacientes con TNL

TFV N=35 N=35
Media DE Media DE F p f
F 2.46 1.65 1.00 1.64 13.68 0.001* 0.73
A 2.57 2.0 191 2.03 1.85 0.17/8 0.33
S 3.80 2.57 251 2.66 421 0.044 0.64
M 4.37 2.88 2.11 2.52 12.13 0.001* 1.13
Animales 9.46 3.32 7.41 4.17 5.08 0.027* 1.02

*p<0.05
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8. Discusion y conclusiones

8.1 Discusion

El objetivo de la investigacion fue describir y comparar los aspectos cuantitativos y
cualitativos de la prueba de fluidez verbal fonolégica (F, A, S, M) y semantica

(animales) de pacientes con TNL con respecto a un grupo control.

Al comparar el TFV semantico y fonolégico, no se encontraron diferencias
significativas en el nimero total de aciertos y errores entre los pacientes con TNL y
el grupo control, por lo tanto, rechazamos las primeras 2 hipétesis que suponian un
mayor numero de aciertos y errores en pacientes con TNL. Lo cual mostré
inconsistencias con estudios previos (Padilla et. al., 2016; Murphy, 2006; L6pez-Higes
et. al., 2014). Esto probablemente se debe a las caracteristicas sociodemogréficas
de las muestras, a la letra empleada de la prueba de fluidez verbal (F, A, S), o a la
categoria semantica (animales). En la literatura se han reportado diferencias
significativas de esta variable en pacientes con trastorno neurocognitivo mayor
(Padilla et. al., 2016), por lo que es probable que las alteraciones en estas variables

se presenten en estadios mas avanzados del deterioro cognitivo.

Por otro lado, la hipétesis 3 se acepta ya que si se encontraron diferencias
significativas en el nimero de agrupaciones en el TFV (fonoldgica y semantica), entre
los grupos, lo cual es consistente con la literatura revisada (Padilla et. al., 2016;
Bertola et. al., 2014). La estrategia de agrupacion es el resultado de la interaccion del
almaceén lexical y de una adecuada busqueda de categorias. Un adecuado numero

de agrupaciones requiere del control ejecutivo para tener acceso al sistema
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semantico de manera organizada. Por lo que estas diferencias significativas entre los
grupos podria explicar las alteraciones que presentan los pacientes con TNL en las
habilidades de planeacion y organizacion asociadas con circuitos prefrontales; asi
como en las dificultades linguisticas relacionadas con circuitos fronto-temporales

(Villa et. al., 2017; Véliz et. al., 2010; Bertola et. al., 2014; Troyer et. al., 1996).

Con respecto a la hipotesis 4, en la que se plantearon diferencias en el tamafio de
las agrupaciones, se encontraron diferencias en la prueba de fluidez semantica
(animales) y en dos letras (F y M). No se encontraron diferencias en las letras Ay S.
El nUmero de palabras asociadas se relaciona con la memoria semantica, la cual
puede presentar mayor déficit en pacientes con TNL (Padilla y Delgado, 2016;
Juncos-Rabadan et. al., 2009). Esto se puede explicar porque la letra F presenta
mayor disponibilidad de palabras en comparacién conla Ay la S;y la letra M parece
ser mas empleada para los hablantes de espafiol (Artiola, Hermosillo, Heaton vy
Pardee, 1999; Butman et al., 2000; Garcia et al., 2012; Marino & Alderete, 2010; Nieto

et al., 2008).

El nimero de palabras asociadas en la categoria de animales ha demostrado tener
una alta sensibilidad para el diagnéstico de alteraciones cognitivas en pacientes
neurolégicos, al presentar menor rendimiento en esta variable (Veldzquez-Cardoso
et. al, 2014). La generacion de agrupaciones de animales depende del conocimiento
de cdmo un animal se relaciona con otros, encontrando caracteristicas similares, por
ejemplo: perro, gato, pez, pertenecen a la categoria de animales domésticos
(Hoffman et. al., 2013). De acuerdo con el modelo de Ellis y Young (1992), el sistema

semantico se activa al asociar a los animales en una agrupacion. Una vez que la
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persona recupera el nombre de un animal que pertenece a una red semantica
especifica, es probable que recuerde un mayor niumero de animales debido a las
asociaciones automaticas que se encuentran en el almacén de la memoria semantica
(Bertola et. al., 2014). Por lo que las diferencias entre los grupos sugieren que los
pacientes con TNL presentan mayores dificultades en el establecimiento de
asociaciones, debido a las alteraciones en la memoria semantica y almaceén lexical.
Ademas, estas fallas se podrian relacionar con alteraciones en las vias mesial-
temporales circundantes en el TNL, y en la acumulacién de placas amiloideas en el
I6bulo temporal y que se han presentado en mayor grado de concentracion en
pacientes con TNL (Mufson et. al., 2011; Stephan et al, 2012). Estos hallazgos
también se asocian con la disminucion del funcionamiento del hipocampo, ya que
éste se relaciona con la unién y recuperacion de asociaciones semanticas dentro del

sistema cognitivo (Price et. al., 2012).

Por dltimo, la hipétesis 5 se rechaza ya que el numero de saltos no presento
diferencias significativas entre los grupos, lo cual también se ha reportado
anteriormente (L6pez-Higes, et. al., 2014, Price, et. al, 2012). Probablemente dicha
variable no es una medida sensible a las alteraciones en la busqueda estratégica de
respuestas o flexibilidad que presentan los pacientes con TNL. Murphy et al. (2006)
reportan que las diferencias de esta variable no se presentan en pacientes con TNL
y un grupo control. No obstante, si encontraron diferencias significativas al comparar
pacientes con TNL y con enfermedad de Alzheimer, por lo que el nimero de saltos

disminuye en estadios mas avanzados del declive cognitivo. Lo cual se asocia con la
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presencia de mayor numero de alteraciones prefrontales, que se manifiestan en

rigidez cognitiva y dificultades para la solucion de problemas (Murphy et. al., 2006).

8.2 Fortalezas y limitaciones

Una de las fortalezas del estudio se observa que la muestra fue mas representativa
en comparacion con investigaciones previas sobre el TNL y el TFV. Por otro lado, se
sugiere un estudio longitudinal en donde se profundice en el andlisis de estrategias a
lo largo del tiempo, enfatizando en las posibles diferencias con respecto a los

pacientes que pudieran evolucionar a un trastorno neurocognitivo mayor.

8.3 Conclusiéon

Actualmente en la evaluacién neuropsicolégica se toma en consideracion la
puntuacion de namero de aciertos y errores. Dichas puntuaciones no presentaron
diferencias significativas entre el grupo con TNL y el grupo control; sin embargo, si
se encontrd una diferente ejecucion en el uso de estrategias empleadas en el TFV.
Por lo que la importancia del presente estudio cobra relevancia, ya que el analisis de
las estrategias cualitativas (Troyer et. al., 1997) aporta mayor informacion sobre los
procesos cognitivos (funciones ejecutivas) y estrategias utilizadas en este tipo de

tareas de los pacientes con TNL.

Ademas, cualquier proceso de declive de los componentes cognitivos se debe tomar
en consideracion para un adecuado diagnostico, por lo que el analisis cualitativo del
TFV puede ser una herramienta para discriminar los procesos cognitivos del

envejecimiento normal y el TNL.
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Se propone incorporar el analisis de estrategias del TFV semantica y fonoldgica en
las evaluaciones neuropsicoldgicas del TNL, ya que es en éstas en donde se puede

encontrar la capacidad para discriminar dicha entidad.
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