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INTRODUCCION

El presente trabajo se inscribe en el campo de las neurociencias, entendiéndose
por tales el conjunto de disciplinas cuyo propdsito es llegar a entender cémo el cerebro
participa en la generacicn de la conducta humana, tratando de explicar la actuacién de
millones de células individuales influidas por el medio ambiente, incluyendo esto la
conducta de otros individuos. Componen las neurociencias distintas disciplinas
cientificas (neurologia, psiquiatria, neuropsicologia) las cuales contribuyen a explorar
el funcionamiento del Sistema Nervioso Central y sus alteraciones, y a establecer
relaciones entre el cerebro y sus manifestaciones clinicamente observables (Kandel,
Schwartz y Jessell, 2000).

En particular la presente Tesis aborda la relacicn entre estados afectivos y
procesos cognitivos o metacognitivos (Ardila y Ostrosky-Solis, 2008). Las teorias
neuropsicol&gicas de la emociédn se han orientado a esclarecer las relaciones entre las
emociones y el cerebro tendiendo en cuenta que las alteraciones en un &nbito tiene su
correlato de alteracién en el otro. Los trastornos bipolares, que son el objeto de andisis
del presente trabajo, estéa asociados con funcionamientos andmalos en zonas discretas
de uno de los hemisferios cerebrales, al igual que la depresicn y la mania (Robinson y
Manes, 2000).

En los siguientes apartados se profundizar&en estos temas, desde el m& general
como el problema cuerpo mente, hasta los trastornos cognitivos especificos que pueden
acomparar el desarrollo del trastorno bipolar en individuos de una muestra de

Argentina.
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1. Las Neurociencias y el problema mente-cuerpo.

“Hazlo bien y no vayas en tu aturdimiento
a ponerles las cabezas al revés
y anden con la cara en la nuca

y se conviertan en la irrisién de las gentes!””

Las Cabezas Trocadas, Thomas Mann

Al acercarnos a la comprensién de cuestiones de las neurociencias, el tema que
se nos impone como un problema sin resolver adn, es el de la dualidad mente —cuerpo.
La antigua leyenda que se muestra en el espléndido relato de Thomas Mann, “Las
cabezas trocadas’; alude de forma poetica, a la complejidad de los problemas abarcados
por la filosofia de la mente. En su narracicn el autor relata la historia de Chridaman y
Nanda, dos hombres jovenes profundamente dispares en origen social y familiar, que
sin embargo son entrafbles amigos. Las diferencias de nacimiento han influido en la
personalidad y apariencia fisica de ambos. Chridaman, como descendiente de una
familia culta rica y prestigiosa, posee una formacicn espiritual y cultural sdidas y
refinadas. Estas caracteristicas han hecho de Chridaman un joven de rasgos fisicos
delicados y frail musculatura. Nanda, en cambio, proviene de un hogar humilde y la
necesidad de trabajar duramente desde pequefp le ha dado una contextura fisica &il
fuerte y robusta. Es un muchacho bello, enérgico y alegre aunque con modales rudos y
desprovistos de la delicadeza espiritual de Chridaman. En un viaje que emprenden
juntos conocen a Sita, una joven bella y atractiva que despierta el amor apasionado de
Chridaman. Nanda, generoso y alegre, se presta a terciar por él frente a la familia de
Sita, y poco después ella y Chridaman se casan. Los amigos continGan la amistad, pero
la joven esposa, aun amando a su marido, no puede evitar las fantasias er&icas referidas

al esbelto y robusto cuerpo de Nanda. La insatisfaccicn de Sita transforma su relacién
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marital de tal manera que Chridaman se sume en una profunda tristeza que es advertida
por su amigo. Al tiempo los tres emprenden un viaje y llegan al santuario de la diosa
Kali, a quién Chridaman, que se ha mostrado triste y esquivo durante el trayecto,
expresa su deseo de venerarla. Dentro del santuario el joven se quita la vida cortando su
propia cabeza con la espada del templo. Al notar su prolongada ausencia Nanda,
preocupado acude al templo y se encuentra con su amigo muerto. Sospechando que
éste ha tomado la terrible decisién por culpa suya, se quita la vida en la misma forma
que su amigo. Sita, impaciente por la ausencia de ambos sale a la busqueda y al llegar al
templo encuentra a los dos cadd&eres con las cabezas separadas de sus troncos.
Desesperada y con la certeza de que se han dado muerte mutuamente por causa de ella,
siente el impulso de quitarse la vida también. Pero la diosa Kali se le aparece, la detiene
y escucha los ruegos atormentados de la joven. La diosa se compadece y en su
misericordia, instruye a Sita para volver a unir las cabezas con sus troncos y
resucitarlos. La joven, desesperada se apresura a llevar a cabo la tarea encomendada por
la diosa, pero en su aféa comete un fatal error. Cuando los jévenes se ponen de pié Sita
grita horrorizada: las delicadas facciones de la cabeza de Chridaman respiran en el
cuerpo fuerte del amigo, y al revés, la ruda cabeza de Nanda reposa sobre el tronco
frail y delicado de su esposo. La discusicn se instala en el orden de la identidad. ¢A
quién de los dos pertenece ahora la esposa? Un santo al que consultan los jovenes
dirime la cuestién estableciendo que le pertenece a quién lleva la cabeza del marido, por
ser ésta (la cabeza) la ma&alta de todos los miembros del cuerpo. No durar&mucho esta
satisfaccién de Sita, de tener un marido sabio con un cuerpo bello y vigoroso. Las
cabezas comienzan a influir y afectar al cuerpo que tienen ahora bajo su control vy, lo

mismo, el cuerpo influir&obre la cabeza que lo gobierna (Mann, 2002).
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Thomas Mann recrea asi la complejidad de las relaciones cuerpo-cerebro, tomado
tradicionalmente como la interaccién mente cuerpo (Rosenzweig, Leiman y Breedlove,
2001). La historia muestra que la identidad individual expresada en la conducta y las
emociones se basa en el intercambio y la mutua influencia de lo biol&ico, lo cognitivo

y lo social.

1.1. ¢Es posible resolver el problema mente — cuerpo? La psique, del griego psyché,
«@alma>;, es un concepto procedente de la cosmovisién de la antigua Grecia, que
designaba la fuerza vital de un individuo, unida a su cuerpo en vida y desligada de éste
tras su muerte. El término se mantiene en varias escuelas de psicologia, perdiendo en
general su valor metafisico: se convierte asi en la designacién de todos los procesos y
fendmenos que hacen a la mente humana como una unidad (Warren 1979, Ledn
Carricn, 1995).

Como podemos ver el interés de los fil&sofos por el
problema mente — cuerpo no es nuevo. Podemos
recordar los esquemas del cerebro que probablemente el
mismo Descartes disef®d para describir el dualismo
sustancial. Este filésofo se constituye como un férreo
buscador de las caracteristicas de 1o mental. Encuentra

que una de estas particularidades que definen a lo

Dibujo atribuido a Descartes ara Mental es la no espacialidad, que a diferencia de lo

ejemplificar el mecanismo de los

fisico, no ocupa un espacio. Esta cualidad de no
reflejos

espacialidad de lo mental es lo que permite, segun el
pensamiento cartesiano, el “tonocimiento privilegiado™”

de los propios estados mentales (“pienso ergo existo™).
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Pero los problemas bd&icos de la filosofia de la mente no implican solo problemas
metafisicos, sino también epistemoldgicos y sematicos. El avance de diversas
disciplinas cientificas entre las que se cuentan las neurociencias, contribuyeron al
conocimiento m& efectivo del funcionamiento de la mente humana. Podemos
aproximarnos a la naturaleza de lo mental desde un punto de vista metafisico y
epistemol &yico mediante un cuestionamiento variado. ¢Qué es lo mental? ¢Qué rasgos
le son propios? ¢Qué diferencias hay entre lo mental y lo fisico? ¢Qué relacicn? Las
caracteristicas de no espacialidad, “tonocimiento privilegiado”; la subjetividad con la
naturaleza de los “fualia®*, y la intencionalidad que define a lo mental han dado lugar a
discusiones muy enriquecedoras. Podemos decir que actualmente no hay un Gnico rasgo
que define a lo mental, aunque se consideran como lineas genuinas a la intencionalidad
y asu carater cualitativo (Pérez, 2005).

Dos posiciones filos&ficas fundamentales, dualismo y monismo, intentan echar luz
sobre este fendmeno. Existe una variedad de perspectivas dentro del dualismo y del
monismo como movimientos. La posicién dualista sustancialista no es sostenida en la
actualidad en ninguna de sus versiones. No obstante el dualismo de propiedades ser&a
tomado en parte por los nuevos desarrollos. Esta posicidn, que sostiene que existen 2
tipos de propiedades (mentales y fisicas), pretenderia explicar un hecho tan complejo
como fascinante tal como la naturaleza de los fendmenos mentales.

Si el dualismo define a lo fisico y lo mental como &ubitos separados, la posicién
monista reconoce un solo @nbito. Dentro de esta posicién se encuentran el idealismo, el

atribucionismo y, el ma& aceptado hoy en dia, la posicicn monista materialista (o

! Qualia: “* ... .lo fisico es objetivo, y por lo tanto es plblicamente observable, mientras que lo mental es
subjetivo, depende de un determinado punto de vista, es privado . En la filosofia contemporaaea de la
mente, a este aspecto cualitativo, fenomenol &gico, subjetivo y privado que acompafa a muchos estados
mentales se lo denomina Tuale 7 y asi se discute acerca de la existencia y naturaleza de los Qualia®””
(Pérez 2005)
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fisicalista, o naturalista). Esta Gltima propone que todo lo que hay es fisico (o depende
de ello), basa&adose en el conocimiento de los avances cientificos. Esta perspectiva deja
de lado posiciones tecricas explicativas de la mente como han sido el conductismo de
Watson y Skiner, en donde lo mental es una caja negra. El monismo materialista se
acerca a un entendimiento de que todo estado mental es idéntico a algun estado cerebral
(teoria de la identidad psicofisica) o bien a la eliminacién de todo término mentalista
(Teoria eliminativista) (Pérez 2005).

Otras corrientes como el funcionalismo no se han sentido tan atraidos por el
estudio de la arquitectura cerebral. Han sentado las bases del llamado conexionismo, ya
gue incluyen cada estado mental en una red de conexiones con inputs sensoriales,
output conductuales y estados internos. Estos desarrollos proceden de lo que se
denomind analogia computacional de la mente (software y hardware). Lo mental
identificado con el software y lo fisico en equivalencia al hardware han provocado una
revolucién en la modelizacién de los procesos cognitivos. No obstante, no hay acuerdo
entre los pensadores de las diversas disciplinas respecto del funcionamiento mental: ¢es
modular? ¢Te&ico 0 no? ¢Adquirido o innato? (Pérez 2005).

Para Colin McGinn (1991) el meollo del problema mente-cuerpo es la
conciencia, y su conexién con el cerebro. Esta apreciacidn, segun McGinn no elimina el
problema filos&ico. El autor introduce el concepto de clausura cognoscitiva para
diferenciar tipos de mente en los seres vivos, con diferentes capacidades cognoscitivas
que implican limitaciones, facilitaciones y puntos ciegos que permiten el acceso de las
teorias a algunas mentes y no a otras. Sostiene que el misterio persiste y que ha llegado
el momento de admitir que no puede resolverse el problema mente cuerpo (McGinn

1991)
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Sin embargo, aproximaciones epistemoldgicas actuales toman las relaciones

entre los hechos mentales y fisicos desde otras perspectivas ma& amplias que el
problema “mente —euerpo”’ La ciencia moderna se nutre de constructos hipotéticos
basados en inferencias generadas a partir de hechos observables, dentro de una red entre
variables que correlacionan la teoria con la pratica, en una correspondencia que valida
dichos constructos. Esta ha sido aun la estrategia cientifica de Freud al establecer
inferencias entre emocién y mente, teniendo en cuenta, en este caso, la experiencia
subjetiva maall&le lo fenomenol &yico, o sea, experiencias no concientes.
A este respecto Wilma Bucci (2001) declara que una nueva perspectiva del problema
mente cuerpo implica el desarrollo de un marco te&ico en donde se puedan distinguir
adema del nivel fisioldgico, otras cuestiones que implican constructos sobre emocién y
mente. SegUn esta autora es necesario distinguir 3 niveles. El primer nivel corresponde a
la relacién entre constructos mentales y emocionales, y hechos observables. Estos
significan modelos tecricos de procesos mentales o emocionales, basados en inferencias
a partir de datos observables que incluyen conductas, investigaciones neurolyicas y
bioldgicas, y juicios realizados por los observadores. Los datos no explican las teorias
sino que las fundamentan, o las refutan. Los datos se corresponden o no con los
modelos tecricos, y éstos se validan a partir de su capacidad de prediccicn de la
variabilidad de los observables.

Otro nivel o tipo de relacién tedrica es la que debe darse entre constructos
mentales y emocionales y constructos neuroldgicos. En las ciencias de la conducta de
nuestros dias se considera al cerebro como el &gano de la actividad mental. Por lo tanto
existe la tentacién de efectuar un reduccionismo a un nivel masimple de complejidad,
al estilo de la mecaica newtoniana. Mente y cerebro deben ser traducibles, pero esto no

significa que sean reductibles. No hay una relacién lineal, las observaciones
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neurobiol &icas proporcionan evidencia empirica y la posibilidad de inferir un modelo
abstracto, pero no lo explican.

Adem@& de la tradicional relacién mente —cerebro, existe segin Bucci, un tercer
nivel que tiene un estatus epistemol&gico diferente y que se refiere a las relaciones entre
los constructos mental - emocional y los constructos somd&icos. Esto implica la
interaccidn que se produce gracias a la cual las funciones mentales regulan o dirigen a
las somdicas, y la medida en que éstas pueden ser representados en la mente (Bucci,
2001).

Para abordar el problema mente cuerpo es necesario reconocer una interaccicn
entre los afectos y emociones sobre los sistemas fisiold&gicos y viceversa. Esto podria
explicar de una manera macompleta la vinculacién entre la depresién o la mania con el

sistema cognitivo y el funcionamiento cerebral, lo cual se tratar&en esta tesis.

1.2. Mente - cuerpo - cerebro, y neurociencias. El tema es de preocupacicn de la
filosofia anterior aun al cristianismo. Hace aproximadamente 5000 afbs, un documento
egipcio describe el tratamiento de una lesién cerebral. Dicho documento destaca la
importancia del sistema nervioso central y del cerebro como ¢&gano rector de las
funciones corporales (Puigbo, 2002)

Entre los griegos, la primera referencia que reconoce el papel del cerebro en la
actividad mental fue dada por Hipcerates (425 a.c.) cuando lo reconocié como sede de
la inteligencia y regulador de determinadas funciones. En el siglo Il, Galeno sostenia
que la sede de la actividad cognitiva eran los ventriculos cerebrales y privilegiaba la
observacién y la base empirica de los conocimientos cientificos (Ledn-Carrién 1995,

Selnes, 2001, pp.3-22).
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El primero en definir el &ea cerebral correspondiente a la inteligencia y la
memoria fue Herophilus en el siglo 11l a.C. quien postulaba que la localizacién estaba
en los ventriculos medio y posterior. Un siglo ma& tarde Galeno, le atribuy® mayor
importancia a la sustancia del cerebro y a los nervios que recorrian toda la anatomia y
que eran los responsables de los movimientos de los musculos. El interés por el
problema de la relacién mente cerebro o conducta —cerebro, ha tenido en el siglo XVI1I
uno de los momentos de mayor auge. En ese entonces, Francis Gall con su corriente
denominada localizacionismo creaba la “frenologia’; teoria que apoyada en
investigaciones realizadas directamente en cerebros humanos, postulaba que las
distintas capacidades tenian su locus en una especie de &rganos ubicados a lo largo y
ancho de los hemisferios del encéfalo (Postel y Quétel 1987, Ackerknecht 1993).

Si bien la frenologia cayd ma tarde en desuso, algunas contribuciones de Gall
fueron enriquecidas luego por los cientificos que les sucedieron. A partir de la segunda
mitad del siglo X1X las investigaciones llevadas a cabo por Wernicke y Broca abrieron
un nuevo panorama comenzando por el &ea del lenguaje expresivo y comprensivo. En
ese entonces, las investigaciones sobre el lenguaje realizadas por Bouillaud y Auburtin,
pero especialmente llevadas a cabo por Wernicke y Broca amplian el espacio cientifico.
Broca descubre que el dafp en la zona frontal del hemisferio izquierdo produce una
alteracidn del lenguaje en su forma expresiva pudiendo mantener intacta su capacidad
comprensiva. Wernicke observa que el déficit comprensivo se corresponde con un dafb
en un Zea especifica del cerebro: regicn temporal superior del hemisferio izquierdo
(Heilman y Valestein, 1985, Lezak 1983).

En la Europa de fines de siglo XIX Sigmund Freud proporciona un modelo
tecrico del aparato psiquico, estableciendo inferencias sobre hechos emocionales y

mentales. Hacia 1985 su pensamiento cientifico coincide con el de su tiempo y lugar.
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Lo dice claramente en la introduccién del Plan General del Proyecto de Psicologia
donde propone su intento de brindar una psicologia vinculada con la ciencia natural
donde los procesos psiquicos estaa cuantitativamente dirigidos y ordenados por

particulas materiales en lo que hace referencia a las neuronas (Freud, 1950).

1.3. .La Neuropsicologia. Segun Ola Selnes los antecedentes de los intentos humanos
por comprender las funciones mentales a partir del cerebro pueden dividirse en 3
grandes periodos. El primero, que se desarrolla durante la antigii edad cl&ica, no pone el
énfasis en las funciones cognitivas sino en la localizacién del alma. El segundo periodo
corresponde a la época medieval que fue dominado por la teoria de la localizacicn
ventricular. La era moderna encara el problema de la localizacién cortical y
frecuentemente se considera su inicio con los trabajos de Broca. No obstante existen
muchos antecedentes de la conceptualizacicn de las funciones cognitivas. A partir de
determinar que el cerebro era la verdadera fuente de toda actividad mental, el primero
en proponerlo como fuente de sensacién y cognicién fue el griego Alcmaeon en el afb
450 a.c. (Selnes, 2001).

Algunos pensadores reconocen sin embargo, en las investigaciones sobre
lingiiistica al nacimiento de la neuropsicologia como parte de las neurociencias en
general. Wernicke y Broca mencionados ma& arriba explicaron las alteraciones
conductuales a partir de un modelo compuesto por diagramas constituidos por “tentros””
que contenian un componente de la funcidn cognitiva afectada, unidos entre si por vias
nerviosas. Estos modelos implicaban la disociacién de las funciones cognitivas y son
considerados precursores de los actuales modelos de procesamiento de la informacicn

(Benedet, 2002).
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Hasta entonces la neuropsicologia tenia una vinculacién casi exclusiva con la
medicina y la neurologia en particular. Recién en el siglo XX comienza a perfilarse una
historia ma& auténoma de la neuropsicologia comenzando a estar menos atada a la
neurologia y la psicologia como ciencias independientes (Lezak 1983). Las Guerras
Mundiales del siglo XX, a pesar de la calamidad y desdicha que hicieron caer sobre los
pueblos, incentivaron el desarrollo de la investigacién acerca de los resultados de las
lesiones cerebrales sobre las funciones cognitivas con el prop&ito de su posible
rehabilitacicn. A éste respecto menciona B&bara Wilson los 3 movimientos ma
importantes ocurridos en pro de la rehabilitacién neuropsicoldgica (Wilson 2003). El
primero de estos movimientos tuvo lugar en la Primera Guerra Mundial, con Kurt
Goldstein y de Walhter Poppelreuter, quienes trabajaron principalmente con soldados
sobrevivientes que sufrian alteraciones visoespaciales y visoperceptuales. La segunda
guerra mundial fue un estimulo importante para el interés por la evaluacicn de las
funciones mentales ya que la poblacién que quedaba con dafb cerebral después de los
combates fue muy numerosa. Durante este periodo es cuando aparece Alexander Luria
en la Unidn Soviética, quien tuvo la oportunidad de evaluar y asistir a una gran cantidad
de soldados rusos que volvian de la guerra con lesiones cerebrales.

Paralelamente a las ricas descripciones de casos hechas por Luria el tercer
movimiento se centra en los Estados Unidos, donde converge un grupo nutrido de
investigadores que trabajan sdidamente sobre mediciones de la inteligencia y de la
“drganicidad”” con el acento puesto sobre los modelos estadisticos y los desarrollos
matemaicos.

La neuropsicologia en los Estados Unidos, toma identidad a partir de los afbs
1940 cuando Hebb comienza a utilizar el término que matarde Teuber oficializar&en

un congreso de la American Psychological Association (Lopez de Ib&ez, 1998).
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Alrededor de 1940 la neuropsicologia comienza a desprenderse de la neurologia
y de la psicologia. Muriel Lezak (1983) sefala que las primeras investigaciones en este
campo fueron realizadas, entre otros, por Reitan y Teuber en Estados Unidos.
Implicaban una metodologia particular que incluian estudios de grupo y un tipo de
neuropsicologia psicométrica por el cual las evaluaciones se asentaban exclusivamente
en medidas estadisticas, y estaban orientadas a descubrir patrones de respuesta que
daban cuenta de presencia de deterioro orgdico. Uno de los pioneros de la
neuropsicologia norteamericana es Halstead quien alrededor de 1947 sienta las bases
tedricas para los tests fundamentales que ma tarde integraria en una bateria que se
denomind Bateria Neuropsicoldgica de Halstead —Reitan. M& tarde, en 1951y junto a
su discipulo Ralph Reitan, crea un laboratorio neuropsicol&ico en la universidad de
Indiana, de donde surge una de las baterias ma tradicionales y conocidas, la ya
mencionada bateria Neuropsicoldgica de Halstead-Reitan. (Ledn-Carrién 1995)

Alrededor de los afbs 70, la contribucién de la psicologia cognitiva comienza a
hacerse fuerte y establece una clara distincién entre ésta y la neuropsicologia cl&ica.
Los aportes de la psicologia cognitiva explican el proceso de la informacién mediante
“md&ulos’’independientes y responsables de distintas actividades cognitivas. Este es el
aporte fundamental y distintivo que permite investigar cada una de las funciones
mentales separadamente (Ellis y Young, 1992)

Actualmente la neuropsicologia continua nutriéndose de aportes tecricos y
clinicos de las distintas disciplinas. Los avances cientificos en la neurologia y los
distintos métodos de diagndstico por im&enes aportan luz en la comprensién del
funcionamiento cerebral de distintas enfermedades mentales. EI espectro de la

evaluacién neuropsicol&ica se amplid dltimamente hacia los trastornos psiquidxicos y
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es asi como enfermedades como la esquizofrenia, o los trastornos bipolares presentan
un correlato neurofisiol &gico y estructural diferenciado.

Hoy en dia se considera a la neuropsicologia como una rama de la psicologia
clinica que se ocupa del diagndstico y tratamiento de los problemas cognitivos,
comportamentales y emocionales, los cuales tienen su correlato en cambios biol &gicos
a nivel del funcionamiento y estructuras del sistema nervioso central. Es definida por
Muriel Lezak desde 1983, como una ciencia que se ocupa de la expresicn de las
disfunciones cerebrales en el comportamiento humano, y de evaluar los cambios
cognitivos mediante la dimensién comportamental. Heilman y Valestein (1985)
manifiestan que el comportamiento (y no especifican si es estrictamente el
comportamiento humano) depende de procesos fisiol&yicos que se dan en el SNC. Por
lo tanto, los cambios en la conducta estaa asociados a cambios que se han producido en
el Sistema Nervioso Central (Ej.: cambios en la memoria y la atencih como
consecuencias del dafb cerebral en &eas especificas encargadas de estas funciones).

El objetivo principal de una evaluacicn neuropsicoldgica es el de resolver
problemas de diagndstico, tratamiento y rehabilitacicn de trastornos cognitivos,
conductuales y emocionales que resultan de una disfuncién a nivel de estructuras
cerebrales (Drake, 2007a). En el afb 2003, la Comisicn de Estaadares en Evaluacicn
Neuropsicold&yica de la Sociedad de Neuropsicologia de Argentina proporcion® una
definicicn de la neuropsicologia, que entiende a la misma como una “tlisciplina
cientifica que estudia la relacion entre las estructuras y el funcionamiento del sistema
nervioso central y los procesos cognitivo-comportamentales™. (Drake 2007a, p&ina
28). La definicidn también explicita la aplicacién de la disciplina a las &eas clinica y
experimental, y comprende también las investigaciones tendientes al desarrollo de

modelos tedricos.
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Identificar déficits cognitivos en estadios tempranos de una enfermedad es uno
de los objetivos m& importantes de los estudios neuropsicoldgicos. Es en este
momento cuando la intervencién puede ser ma util y tener un sentido de prevencién.
Es indudable la utilidad de una evaluacién neuropsicol&gica completa para los
diagndsticos diferenciales como por ejemplo entre demencia y envejecimiento normal,
0 entre distintos tipos de demencias u otras enfermedades con compromiso

neurolgyico.

1.4. Neuropsicologia y psiquiatria. Gran parte del interés cientifico por el deterioro
cognitivo resultante exclusivamente de causas lesionales y de dafbs exdgenos
(traumatismos, exposicién a téxicos, etc) ha ampliado su mirada desde la neurologia
hacia la psiquiatria. Hasta hace poco tiempo atr&, las investigaciones acerca del
funcionamiento cognitivo en enfermedades psiquidxicas han estado focalizadas
principalmente en dos trastornos: las esquizofrenias y la depresién unipolar. Una
explicacién posible de la menor cantidad de estudios neuropsicoldicos respecto del
trastorno bipolar puede ser la influencia del pensamiento de Kraepelin el cual sostenia
la idea de que la alteracién cognitiva era observada en la esquizofrenia y no en la
psicosis maniaco depresiva (Quraishi y Frangou, 2002).

Los manuales de diagndstico psiquidrico homologan el trastorno bipolar a la
entidad clinica conocida durante el siglo pasado como “psicosis maniaco —depresiva™;
descripta inicialmente por Kraepelin. Este investigador, en su momento, habia incluido
en ese trastorno a los cuadros depresivos recurrentes que presentaban episodios
alternantes de hipomania (Vagquez, 2007). Los sistemas actuales de clasificacicn de

trastornos afectivos, como el DSM-1V (1994) y la ICD-10 (First, Spitzer, Gibbon y
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Williams, 1999), proponen criterios muy restrictivos para el trastorno bipolar, basados
en aspectos afectivos y emocionales.

Poco se explicita en los manuales tradicionales de psiquiatria acerca de los
déficits cognitivos que estos pacientes experimentan subjetivamente y de los aportes
empiricos de la neuropsicologia clinica a este respecto. Estas contribuciones a la
comprensién de la enfermedad maniaco-depresiva han generado base empirica
mediante estudios transversales y longitudinales. Las evaluaciones neuropsicolgicas
han otorgado gran interés al funcionamiento andmalo m& comUnmente hallado,
tratando de determinar si esta alteracién depende del estado o es una condicién de la
enfermedad independiente de este Gltimo (Goodwin y Jamison, 2007).

Tempranamente se han observado variaciones en el tiempo de repuesta motora entre
grupos de pacientes con trastorno afectivo. El trabajo de Blackburn (1975) muestra la
marcada lentificacién en la respuesta psicomotora mostrada por los pacientes bipolares
en fase depresiva y compara estos rendimientos con los de sujetos en fase maniaca,
eutimicos y con depresicn unipolar. Otros estudios realizados mediante tareas
especificas en pacientes diagnosticados con melancolia, han demostrado un aumento en
el tiempo de respuesta motora, indicador de lentificacicn de los procesos cognitivos
(Cornell, Suarez y Berent, 1984).

La presente Tesis se inscribe en éste campo, donde recientemente un gran nimero de
investigaciones orientadas a la evaluacién del funcionamiento cognitivo general en los
trastornos afectivos han reportado cambios funcionales de significacicn en estos

pacientes (Goodwin y Jamison, 2007).
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2. Definicion del problema

Existe suficiente evidencia clinica de la presencia de alteracién en las funciones
cognitivas en pacientes con diagndstico de trastorno bipolar. No obstante, existe
también controversia respecto del perfil que surge a partir del grupo de funciones
cognitivas alteradas y conservadas. Asimismo existen muy pocos datos empiricos
acerca de la manera en que dichas alteraciones pueden variar a través de las diferentes

fases por las que atraviesa la enfermedad.

3. Objetivos

3.1 Objetivo general. El objetivo general de la presente investigacicn se focaliza en el

funcionamiento cognitivo en el trastorno afectivo bipolar.

3.2. Objetivos especificos. En funcién de lo expuesto, la presente investigacién se
propone como objetivos especificos evaluar distintos aspectos neuropsicoldgicos del
trastorno bipolar a partir de la formulacién de varias preguntas:

- ¢Cud es el perfil cognitivo del trastorno? ¢Qué aspectos de la memoria y
funciones ejecutivas estaa alteradas o conservadas? ¢Hay diferencias
cognitivas entre las fases sintomdicas y eutimicas?

La formulacién de preguntas especificas respecto de la alteracién selectiva de
funciones mentales en el trastorno bipolar, condujo a la elaboracién de dos hip&esis
fundamentales. En primer lugar, la hip&esis nimero 1, propone que pueden observarse
diferencias significativas en el desempefd cognitivo de pacientes bipolares comparado
con el desempefp de controles libres de enfermedad, en los dominios de memoria,

atencidn y funciones ejecutivas. La hip&esis nimero 2, plantea que pueden apreciarse
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diferencias significativas de rendimiento segln la fase del trastorno por la cual esté
atravesando el sujeto. Se espera un funcionamiento deficitario de la memoria, la
atencidn y las funciones ejecutivas en la fase depresiva. El rendimiento en estas &eas
podria mejorar en la fase eutimica, no obstante, éste siempre es ma& bajo que el

obtenido por los controles.

4. Justificacién de la investigacion

Dar cuenta del perfil neuropsicoldgico del trastorno bipolar constituye tanto un
aporte te&rico como clinico, ya que contribuye al diagndstico diferencial certero y a
orientar hacia el tratamiento adecuado.

Justifica, por lo tanto, la presente investigacicn el intento de contribuir con
aportes tecricos y empiricos al conocimiento de un perfil cognitivo propio de los
trastornos afectivos bipolares, apuntando al diagnéstico diferencial y temprano en pos
de administrar el tratamiento adecuado.

La bateria elegida incluye numerosas técnicas de evaluacicn de las funciones
frontales ya que las investigaciones actuales ponen el acento en la medicién del grado
de alteracién de las funciones ejecutivas en pacientes bipolares. De este modo,
argumentaria también a favor de la presente investigacién el desempefb en pruebas
frontales, junto con otras variables, como predictor de la recuperacién clinica de los

sujetos afectados con este trastorno (Gruber, Rosso y Yurgelun-Todd, 2008).
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ESTADO DEL ARTE

1. Cerebro, cognicion y trastornos afectivos

Creci acostumbrado a pensar que los
mecanismos de la razén existian en una region
distinta de la mente, donde no debia permitirse
que la emocidon se entrometiera, y cuando
pensaba en el cerebro que habia detras de esta
mente imaginaba sistemas neuronales

separados para la razén y la emocion.

Antonio Damasio. El error de Descartes

Durante mucho tiempo se consideré a la cognicién y la emocién como términos
antagénicos, quedando todo lo relacionado con las emociones entendido como factores
perturbadores del pensamiento racional. Los primeros modelos cognitivistas de la mente
no tuvieron en cuenta para su descripcicn a las funciones con carga afectiva (Burin,
2002). Si bien hay evidencia de que en determinadas circunstancias una emocién fuerte
puede interferir con el razonamiento “frio””en la toma de decisiones, en los Gltimos afbs
se ha dado importancia a la contribucién de las emociones en la conducta adaptativa del
ser humano.

Las investigaciones de Antonio Damasio sobre casos en que el rendimiento
cognitivo normal o superior en las funciones tradicionalmente evaluadas (memoria,
atencidn, funcidn lingiistica, percepcidn, etc.) no era congruente con una expresian
emocional deficitaria, dieron sustento a su conclusicn de que “ta reduccicn de las
emociones puede constituir una causa igualmente importante de comportamiento

irracional””’(Damasio, 2001, p. 62).
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El criterio de agrupacin en sistema cognitivo o funciones cognitivas “frias’’(cold) o
“tdidas’” (hot) tiene su origen en la implicancia o0 no del procesamiento emocional, el
cual a su vez depende de estructuras neurocognitivas diferenciadas. Las funciones frias
estarian relacionadas con la estructura prefrontal dorsolateral que permite el tratamiento
racional de la informacién lo que implica el procesamiento de informacién abstracta,
formacién de conceptos y categorizacidn, entre otros. Las funciones cdidas estaéa
relacionadas con el sistema ejecutivo social o las funciones cognitivo afectivas (asi
denominadas por Ardila y Ostrosky-Solis), las que son encargadas del control de los
impulsos, la interpretacién de sefales corporales, sefales del ambiente, y la toma de
decisiones. Estas operaciones tienen su base neural en la corteza prefrontal ventromedial
y en nucleos subcorticales componentes del sistema limbico como la amigdala (Ardila 'y
Ostrosky-Solis, 2008, Damasio, 2001, Julidaa y Marino, 2010).

Una de las dificultades para establecer un modelo neurocognitivo del procesamiento

de las emociones reside en la manera en que se definen emocidn, sentimiento y estado
de &aimo. Segun algunos autores los procesos emocionales componen una serie de

destrezas adquiridas para advertir tanto las emociones propias como las de otros sujetos
(Ramos Loyo, 2006). Constituyen un estado mental de cualidad subjetiva, que tiene un
objeto motivacional y que son de naturaleza transitoria, diferenciddose asi de los
estados de &imo que tienen mayor duracién y no tienen un objeto especifico (Burin,
2002, pp.27-50).

Damasio realiza una diferenciacién entre emociones y sentimientos y los considera
componentes esenciales para la regulacién bioldgica de los controles homeost&icos, 1os
impulsos y los instintos. Una respuesta emocional a un estimulo pone en marcha
procesos corporales y neurobiol&icos (correspondientes al sistema nervioso auténomo

y a componentes de diferentes sistemas neuroldgicos) y cognitivos (reconocimiento,
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categorizacidn, etc.). De acuerdo con ésta linea de pensamiento el autor distingue a las
emociones en primarias y secundarias. Las emociones primarias esta preorganizadas
en un individuo y son las que responden de forma automdica e implicita percibiendo
determinadas caracteristicas de los estimulos provenientes del entorno o del propio
cuerpo. Desde un punto de vista neurobiold&gico dependen de los circuitos del sistema
limbico en donde se involucran la amigdala y la corteza cingulada anterior. Este seria un
mecanismo emocional b&ico que no describe toda la gama de comportamientos de un
individuo, que en términos de su desarrollo, estaria seguido por mecanismos de
emociones secundarias. Estas son las que permiten experimentar sentimientos y vincular
a las emociones primarias con categorias de objetos y situaciones.

Las emociones producen en el organismo modificaciones en varios parduetros de
las funciones corporales, debido a que el cerebro responde al contenido de pensamientos
relacionados con una entidad o situacién determinada. El sentimiento de una emocién es
la experiencia de esos cambios en relacién yuxtapuesta con los contenidos de
pensamientos que generaron la emocién. El proceso de la emocidn implica una
evaluacién mental que puede ser simple 0 compleja, en la que se generan respuestas que
producen una modificacién en el estado corporal y en el plano mental, reservaadose la
denominacicn de sentimiento para la experiencia individual de dichos cambios
(Damasio, 2001).

El proceso emocional parte de la evaluacién (appraisal) de la situacién del entorno
que el individuo realiza en términos de costo-beneficio para el self. Este proceso de
evaluacién tendria dos etapas: una primaria que es automdica y no conciente, y una
secundaria en donde cabe una un autoevaluacién de la conducta y de la respuesta
cognitiva al evento evaluado, junto con una consideracién de las posibles estrategias de

manejo de la situacién. Segun la mayoria de los investigadores estos procesos son en su
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mayor parte no conscientes a pesar de que los datos empiricos que sustentan estos
trabajos surgen de los auto-reportes declarativos de los sujetos (Burin, 2002).

Los multiples sistemas de almacenamiento del la informacién operan de forma no
consciente aunque pueden controlar la conducta conciente sin el conocimiento explicito
de lo aprendido, tal como le ocurrida la paciente de Claparede (citado por Le Doux,
1999). A éste recuerdo implicito, condicionado por una experiencia traumaica Le Doux
lo llamar& memoria emocional’; reservando el nombre de “memoria de una emocién’’
para el recuerdo conciente, explicito y con posibilidad de manifestarse mediante
proposiciones lingi isticas.

El modelo neurocognitivo de LeDoux tiene en cuenta la multiplicidad de sistemas
de la memoria en el proceso de las emociones: el sistema declarativo o explicito
vinculado con el hipocampo y el sistema implicito correspondiente a la via t&amo
amigdalina. Asi una experiencia emocional implicar&dos sistemas de memoria: una
memoria emocional que inscribe el evento en forma implicita por la via neural
amigdalina, y una memoria de la emocién que implica un reconocimiento consciente
del desencadenante de la emocién y su respuesta neurofisiol&gica y cognitiva (Le Doux,
1999).

Este modelo, al proponer que los principales sistemas implicados en el
procesamiento cognitivo de las emociones no son conscientes ni proposicionales y no
tienen componentes lingi isticos, no son explorables por via de los auto-reportes (Burin,
2002).

Nuestro bagaje bioldgico implica una organizacién genética preprogramada que
forma parte de nuestro equipo emocional, cognitivo y conductual. Es decir, es
responsable del funcionamiento de nuestro lenguaje, de nuestra memoria y capacidad de

aprender, de nuestros movimientos y pensamientos y de nuestros afectos.

36



Pero este programa biol&gico que nos prepara para hablar, para escuchar, para andar
y para planificar, no es un factor univoco ya que el desarrollo humano se da solamente
dentro de un especial interjuego de feedback con el ambiente. Nuestra organizacicn
biol&ygica preprogramada est&correlacionada fuertemente con el ambiente en donde se
crea un espacio de indistincién. Cl&icamente y desde la neurologia, se sabe que los
hemisferios cerebrales estéa preparados para llevar a cabo procesamientos de la
informacién de orden diferente. Se ha identificado al hemisferio derecho como el
cerebro emocional, o sea, el sistema cerebral que est&en la base del proceso de los
afectos. Es por eso que los datos de la realidad muestran que las disfunciones advertidas
en esta amplia zona se correlacionan con trastornos del espectro afectivo. Incluso
trabajos con neuroimd&enes dan cuenta de una disminucién de la activacién en la parte
posterior del hemisferio derecho en cuadros depresivos, y un relativo incremento en la
activacidn de la misma zona en condiciones de ansiedad (Keller, Nitschke, Bhargave,

Deldin Gergen, Millar y Heller, 2000).

Antonio Damasio (2001) dice, en este sentido que los sentimientos, junto con las
emociones sirven de guias internas, y ayudan a una persona a trasmitir a los dema&
sefales que también pueden guiarles y, contrariamente a la opinién tradicional, los

sentimientos son tan cognitivos como otras percepciones.

2. Trastornos del estado de animo

Hasta finales de los afbs 60 el punto de vista psicoanalitico fue el enfoque que
predomind en la psiquiatria, declinando el aspecto biol&yico (Abdala 2002). Aunque
esto no siempre fue asi ya que desde los comienzos de nuestra cultura occidental, la
depresién (melancolia) es una entidad que ha preocupado a pensadores, filésofos y

cientificos de cada época.
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El nacimiento de la psiquiatria como rama de la medicina puede situarse en el siglo
XIX. Por ella es descripta la melancolia como una forma patol&yica y grave de la
tristeza como el sentimiento humano generador de sufrimiento intrasubjetivo (Stagnaro
2007). Para ese entonces el pensamiento de Philippe Pinel describe a la enfermedad
depresiva como un trastorno en donde se involucran el sistema nervioso y el cerebro
para decidir el comportamiento, y las causas de la enfermedad se corresponden con un
trastorno en los procedimientos del orden de lo nervioso, que tienen m& que ver con
situaciones sociales y relacionales que con determinantes org&icos (Conti 2007).

La obra de Pinel estainfluida por los acontecimientos de su época, la Revolucién
Francesa. Su pensamiento se relaciona con las ideas de la época reconociendo el
carater social de las enfermedades mentales. Lo continda quien fuera su discipulo, Jean
Etiennne Esquirol, en otro contexto social en donde el positivismo es el pensamiento
dominante en ciencia. Este autor considera a la locura como un proceso que tiene una
localizacién cerebral, sin descartar factores sociales en su expresién y desarrollo (Postel
y Quétel 1987, Conti 2007).

En la segunda mitad del siglo XIX en Alemania, Emil Kraepelin hace ingresar el
término melancolia a la nosografia psiquidxica, y en sus Gltimos trabajos la utiliza para
designar los periodos depresivos de de la patologia maniaco depresiva. Es Eugene
Bleuler, discipulo de Kraepelin, quien posteriormente acufa el término de “trastornos
afectivos”; tal como lo usamos en la actualidad para describir una amplia variedad
sintomdica. A partir de esta perspectiva habria 2 tipos de trastornos afectivos:
unipolares y bipolares, diferencigadose la depresién bipolar por fluctuaciones animicas
que parten de la eutimia (estado de &imo normal o asintomdico) hacia estados de
euforia 0 exaltacién conocidos como estados sintomdicos de hipomania o de mania

(Vaquez, 2007).
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En la actualidad reconocidos estudios llevados a cabo por la OMS (Organizacicn
mundial de la Salud) consideran que la mayor causa de mortalidad prematura y pérdida
de la capacidad vital de un individuo, est&xepresentada por las enfermedades cardiacas
en primer lugar, a las que les siguen en orden de importancia los trastornos afectivos.
Segun las investigaciones de esta organizacidn, la incapacidad generada por la
enfermedad depresiva es mayor que la que resulta de accidentes de trasito, accidentes
cerebro vasculares, enfermedades infecciosas y /o respiratorias.

Dentro de las manifestaciones de la patologia afectiva, la enfermedad bipolar es uno
de los tdpicos que suscitan mayor interés. Esto ocurre tanto en el dubito clinico como

en la investigacicn y en la especulacién te¢rica (Hornstein 2005).

2.1. Clasificaciones y criterios diagnésticos actuales. Agrupar por sindromes o
sintomas es un nivel simplista de categorizacicn de una enfermedad, no obstante en
nuestra pratica clinica y de investigacicn no es cientificamente correcto ignorarlo. Las
clasificaciones del DSM y la CIE 10 permiten establecer un nuevo lenguaje comun
entre la psiquiatria y el resto de las disciplinas.

La herramienta diagnéstica ma& utilizada a nivel mundial y transcultural es el
Manual Diagndstico y Estadistico de los trastornos mentales (DSM). Este manual fue
actualiz&adose desde su primera versién en 1951, como DSM |, hasta llegar al texto
revisado de la edicicn numero cuatro utilizado en la actualidad (DSM-IV-TR). Este
ultimo texto ha sido publicado en idioma inglés en el afb 2000 y en 2002 ha sido
traducido y difundido en espafl (American Psychiatric Association 2000).

Los sistemas actuales de clasificacién de trastornos afectivos, como el DSM-IV
(1994) y la ICD-10, proponen criterios muy restrictivos para el trastorno bipolar. Los

manuales de diagndstico psiquidxico homologan el trastorno bipolar a la entidad
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clinica conocida durante el siglo pasado como psicosis maniaco —depresiva descripta
inicialmente por Kraepelin. Este investigador, en su momento habia incluido en este
trastorno los cuadros depresivos recurrentes que presentaban episodios alternantes de
hipomania (Vagquez, 2007).

En el DSM IV (American Psychiatric Association 1994) se establecen los criterios
clinicos para el diagnéstico de los episodios de mania, hipomania y episodios mixtos
que forman parte de la constelacién sintomdica propia del trastorno bipolar. Para el
episodio maniaco se establecen los criterios de expansividad o irritabilidad, con
persistencia de 3 de los siguientes sintomas: exagerada autoestima, disminucién de la
necesidad de dormir, verborrea, fuga de ideas, distractibilidad, aumento de la actividad
intencionada, compromiso exagerado en actividades placenteras con alto riesgo. La
gravedad de la alteracién del estado de &imo provoca deterioro laboral y/o social y
puede necesitar hospitalizacién para prevenir dafps. Estos sintomas no son secundarios
a los efectos de una sustancia o enfermedad médica.

Los criterios para el episodio hipomaniaco comparten las caracteristicas del
anteriormente descrito pero el mismo no es suficientemente grave como para provocar
un deterioro social o laboral y por lo general no necesita hospitalizacién. Existe
también una forma mixta en donde se cumplen los criterios tanto para un episodio
maniaco como para un episodio depresivo mayor, y se presenta diariamente por un
periodo de una semana al menos. Se han descrito 2 tipos principales de trastorno
bipolar: tipo 1y tipo Il. El tipo | se caracteriza por la aparicién de un episodio maniaco
0 mixto, con o sin episodios previos de depresién mayor, mientras que el Tipo 1l
presenta un cuadro hipomaniaco sobre antecedentes de episodios depresivos mayores.

En el nuevo manual DSM-IV-TR (America Psychiatric Association 2000) se

presentan 4 tipos de trastorno bipolar: tipo I, tipo Il, ciclotimia y trastorno bipolar no
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especificado. En los modernos desarrollos tecricos acerca del trastorno bipolar que han
inspirado las aproximaciones ma recientes al diagnéstico de bipolaridad se destacan
los de Hagop Akiskal, quien extiende el concepto y la clasificacién planteando un
“bspectro”’de la enfermedad, el cual abarca una tipologia ricamente diferenciada en su
faz semioldgica y evolutiva (Akiskal y Pinto 1999).

El DSM-IV-TR y el ICD 10, son sistemas de clasificacicn de enfermedades,
resultado del trabajo realizado por la Asociacicn Americana de Psiquiatria (APA) y la
Organizacicn Mundial de la Salud (OMS) que se utilizan en clinica, docencia e
investigacidn, y constituyen elementos indispensables para facilitar la comunicacién
cientifica entre diferentes especialidades, orientaciones y culturas.

Ambos sistemas implican criterios de inclusién dentro de las distintas categorias
diagndsticas. Una vez que se cumplen los criterios previstos para cada afeccién puede
determinarse el grado de severidad de la misma en una escala de clasificacicn como
trastorno leve, moderado o grave. En el caso de los trastornos afectivos la gravedad
estaria dada por la cantidad de sintomas y la incapacidad funcional que producen,
adema&de los sintomas psic&icos que también pueden estar presentes (Vagquez 2007).

El DSM-IV-TR es el elemento diagn&tico m& ampliamente utilizado en nuestro
medio a la vez que internacionalmente. En el presente trabajo, el diagndstico de inicio
se basa en este sistema de clasificacicn para el trastorno bipolar y se reconocen 4 tipos:
trastorno bipolar tipo I, trastorno bipolar tipo Il, ciclotimia y trastornos bipolar no
especificado. El trastorno bipolar tipo | se diagnostica en aquellos pacientes que han
presentado uno o0 ma& episodios maniacos, con o sin episodios depresivos mayores. En
el trastorno bipolar tipo Il se caracteriza por un episodio hipomaniaco con antecedentes
de al menos un episodio de depresiécn mayor. La ciclotimia, en cambio requiere

episodios hipomaniacos pero el episodio depresivo no se atiene a los criterios de una
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depresicn mayor. El trastorno bipolar no especificado se utiliza para diagnosticar
bipolaridad en casos en que los sintomas no se ajustan estrictamente a alguna de las
categorias descriptas.

En las ultimas décadas la definicién de trastorno bipolar ha ido evolucionando
hacia un concepto clinico m& amplio denominado “tspectro bipolar®; el cual abarca
cuadros depresivos con hipomania de corta duracidn, episodios depresivos recurrentes
breves de curso ciclico y episodios correspondientes a cuadros mixtos, entre otros
(Vagquez y Akiskal, 2005).

El concepto de “espectro afectivo’”bipolar alude a componentes biol&yicos de la
enfermedad relacionados con aspectos hereditarios y/o del desarrollo temprano que se
expresarian fenotipicamente como trastornos afectivos unipolares o bipolares. Esta
reconceptualizacicn modifica las nociones actuales de trastorno bipolar | y |l
incluyendo el trastorno esquizobipolar, la mania, los estados mixtos, las depresiones
con hipomanias, las hipomanias inducidas por antidepresivos o0 abuso de otras drogas,
depresiones en temperamento ciclotimico e hipertimico, depresiones recurrentes con
antecedentes familiares de enfermedad bipolar o que responden bien al tratamiento con
estabilizadores del &imo o al litio y los episodios hipomaniacos instalados en cuadros
de demencia Alzheimer o frontotemporal en cualquiera de sus fases (Vagquez 2007).

Algunos estudios realizados en nuestro medio ya hace bastantes afbs atr&
abonaban la hip&esis de un correlato neurobiol&gico de las enfermedades mentales en
general y de la bipolaridad especialmente. El trabajo aludido se realizd en Buenos
Aires, en 1985, mediante la medicién en orina de componentes metilados en grupos de
pacientes psiquidxicos (esquizofrenia, bipolaridad y depresién unipolar) comparados
con la misma medicién en controles sanos. Si bien los resultados tuvieron mayor

significacidn en los pacientes con diagnéstico de esquizofrenia, los bipolares excretaron
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una proporcién sensiblemente mayor de metilados que los controles, lo que
corroboraria el carater bioldgico de la enfermedad (Ciprian Ollivier, Cetkovich
Bakmas, Boullosa, 1985)

Por ser el abordaje de “®spectro bipolar’” el m& abarcativo y adecuado, el
presente trabajo de investigacién se basa en este criterio y el diagndstico se regir&por
los parduetros de inclusicn del DSM-IV-TR para trastorno bipolar. Para ésta
investigacicn sdo se han tomado sujetos cuya constelacidn sintomdica responda a

trastorno bipolar | o trastorno bipolar Il a fin de hacer m&homogénea la muestra.

2.2. Epidemiologia y prevalencia. La Organizacién Panamericana de la Salud (OPS) ha
declarado como epidemia a los trastornos afectivos, y la OMS pronostica que la
depresién ser&a primera causa de discapacidad a nivel mundial hacia el afb 2020. El
riesgo para el trastorno depresivo mayor a lo largo de la vida en la poblacién general es
de entre el 10 al 25% para las mujeres y entre el 5y el 12% para los hombres, y estas
tasas no estaa relacionadas con factores culturales, econdmicos o raciales (Vagquez
2007).

En el ambiente cientifico existe consenso en que la tasa de prevalencia para el
conjunto de tipos de trastorno bipolar es alrededor del 1% segun estudios realizados en
Estados Unidos en sujetos mayores de 18 afbs. No obstante la Asociacién Americana
de Psiquiatria mostrOa través de diferentes estudios, que las tasas de prevalencia podian
variar dependiendo de los criterios usados en cada uno de ellos. El estudio realizado en
2002 por Judo y Akiskal arroja una tasa del 6,4%, que contrasta con el realizado en
Suiza por Angst en el mismo af, el cual sugiere entre un 10.9 y un 13.7% para todo el

espectro bipolar (Silva 2005).
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El trastorno bipolar se presenta en todas las culturas con una prevalencia entre 3.7 y
6.6%. Segun algunas fuentes la razén varones/mujeres es de 1.3 a 2.1 respectivamente
(Mena, Correa, Nader y Boehme, 2004).

Aunque pueden aparecer en cualquier momento de la vida de un individuo los
trastornos bipolares, especialmente del tipo 1l suele aparecer ma tempranamente, antes
de los 25 afps, y en forma de cuadros depresivos que conducen a errores diagndsticos.
En gran nimero de casos el diagndstico se realiza tardiamente y la demora es calculada
en alrededor de 9 afps. Esto puede atribuirse las dificultades por parte del paciente y de
su entorno, de advertir fases previas hipomaniacas. También el profesional consultado o
la familia pueden desestimar estos estados hasta que son claramente verificables
(Vazquez 2007). Muchas veces estos estados de exaltacién pueden ser tomados como
caracteristicas de personalidad, y a veces ser aceptados o estimulados como
movimientos hacia la productividad y la vitalidad. Los errores diagnésticos hacen
perder mucho tiempo de posible tratamiento o llevan al equipo de salud a administrar

un tratamiento equivocado que puede agravar el cuadro.

3. Neuropsicologia del trastorno bipolar

Las contribuciones de la neuropsicologia a la comprensién del trastorno bipolar han
estado orientadas a determinar no solo las &eas cognitivas comprometidas sino la
persistencia de dicho compromiso en los distintos estadios de la enfermedad bipolar
proporcionando una base empirica mediante estudios trasversales y longitudinales
(Goodwin y Jamison, 2007).

Tal como ya ha sido mencionado anteriormente, la demora en el tiempo de respuesta

psicomotora ha sido uno de los primeros rasgos metacognitivos presentes en la
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produccién de pacientes bipolares con depresiécn (Blackburn, 1975). Goodwin vy
Jamison, (2007) sefalan que en las escalas tradicionales de inteligencia como la WAIS,
si bien el CI total de pacientes bipolares se encuentra frecuentemente dentro de limites
de rendimiento normal, el coeficiente de ejecucidn es comparativamente mabajo. Este
resultado persiste ain en periodos de remisién de la enfermedad y en familiares de
primer grado, cuando son evaluados con éste mismo instrumento. Segun estos mismos
autores, la funcidn atencional es el aspecto ma alterado en cuanto a la capacidad de
sostener el foco. Esto ocurre tanto en periodos de crisis depresivas como en estadios
eutimicos, y este deficit puede ser el responsable de las fallas en la memoria inmediata
detectada por los instrumentos especificos.

De la mayoria de los estudios consultados hasta ahora surge la evidencia de que los
pacientes que sufren de trastorno bipolar presentan alteraciones de la atencidn, la
memoria declarativa y las funciones ejecutivas, aun en periodos de ausencia
sintomatoldgica (Thompson, Gray, Huges, Watson, Young y Ferrier, 2007). En los
trabajos cientificos es comun observar que las evaluaciones neuropsicol &yicas apuntan a
identificar anormalidades que puedan ser marcadores de “estado’” o que las mismas
sean independientes de la fase de la enfermedad y que puedan encontrarse también en
periodos no productivos desde el punto de vista sintomdico.

Una extensa revisién del tema de neuropsicologia del trastorno bipolar realizado en
el Reino Unido por Quraishi y Frangou (2002) sefmla que existe una asociacién
significativa entre trastorno bipolar y deterioro cognitivo en &eas concretas. Segun estas
autoras, si bien los pacientes pueden tener un funcionamiento intelectual general
normal, la mayoria de ellos presentan alteraciones en la capacidad de administrar los
recursos atencionales, en las funciones ejecutivas y en la memoria verbal, especialmente

en los momentos agudos de la enfermedad. Varios investigadores coinciden en que estas
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alteraciones pueden persistir en periodos eutimicos, aunque en forma ma atenuada
(Malhi, lvanovski, Hadzi-Pavlovic, Mitchell, Vieta y Sachdev 2007; Martinez-Aran,
Vieta, Colom, Torrent, Séchez Moreno, Bernabarre, Goikolea, Comes, y Salamero
2004; Quarishi y Frangou 2002; Robinson, Thompson, Gallagher, Goswani, Young

Ferrier y Moore 2006;).

3.1. Trastorno bipolar, funcionamiento intelectual y efecto de préactica. Goodwin y
Jamison (2007) publicaron resultados de investigaciones realizadas con pacientes
bipolares I, en los distintos estadios de la enfermedad. Estos autores, en referencia al
funcionamiento intelectual global, mencionan que existe una disminucicn de los
puntajes en los tests tradicionales de inteligencia (WAIS) para los pacientes bipolares en
diferentes estadios de la afeccidn. Los autores mencionados sefalan que en estados de
hipomania los tests determinan un alto funcionamiento intelectual, en comparacién con
el estado depresivo en donde éste funcionamiento disminuye.

Si bien estos hallazgos dan cuenta de cambios en el coeficiente intelectual
dependiente del estado, también ellos advierten acerca del efecto de prdatica producto
de la administracién repetida de un mismo test de inteligencia. Sin embargo en otras
investigaciones, Goodwin y Walkman, citados por Jiménez-Benitez y colaboradores
(Jiménez-Benitez, Fern&adez, Robles, Moreno-Masmala, Ld&pez-Jaramillo, Garcia-
Valencia, Palacio —Acosta y Ospina-Duque, 2003) observaron en un estudio
longitudinal, que los mismos pacientes mostraban coeficientes ma& bajos cuando
estaban deprimidos que cuando se encontraban en fase eutimica, lo cual no podia
explicarse por los efectos de prdtica ya que la puntuacién volvia a descender en la

evaluacién durante un nuevo episodio depresivo.
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3.2 Memoria y aprendizaje. Desde el punto de vista del funcionamiento en aprendizaje
y memoria, la mayoria de los trabajos concluyen que no hay evidencia de déficits en
memoria semaatica y en aprendizaje procedimental, como asi tampoco es probable que
se observen déficits significativos de la evocacién de los detalles en el recuerdo de los
eventos pasados (Goodwin y Jamison, 2007). Parece haber mayor consenso entre l0s
investigadores, en que la memoria de trabajo es afectada significativamente en pacientes
bipolares. En tests tradicionales para medir esta dimensién del dominio de la memoria,
se ha observado que los pacientes podian recordar menos digitos que los controles
cuando les era solicitada la repeticicn en forma inversa. No obstante, la repeticicn
directa no presentddiferencias significativas con el desempefo normal (Thompson et al,
2007). Esta prueba también se encontrd alterada no solo en pacientes bipolares
diagnosticados y sintomdicos, sino en sujetos que son parientes de primer grado de
estos mismos (Ferrier, Chowdhury, Thompson, Watson y Young, 2004).

Tanto durante los episodios maniacos como los depresivos, la memoria verbal se
presenta alterada. ElI grado de déficit parece depender de la presencia de sintomas
psic@icos dentro de la evolucicn de la enfermedad (Quraishi y Frangau, 2002).
También se han observado déficits en estos pacientes en tests tradicionales de memoria
y aprendizaje verbal como el test de aprendizaje verbal de California (Delis, Kramer y
Kaplan y Ober, 1987). El aprendizaje verbal en esta prueba estaba ma alterado en
pacientes que presentaban a su vez, menor perfusién en regiones frontal posterior y
posterior del cingulo (Bernabarre, Vieta, Martinez-Ar&a, Garcia-Garcia, Martin,

Lomef®, Torrent, Séachez Moreno, Colom, Reinares y Valdéz, 2003)

El desempefp pobre en memoria verbal es reportado en varios trabajos de
investigacicn. Martinez Aréa y colaboradores encontraron estos déficits en pacientes

bipolares, tanto en estadios agudos como en remisidn. Este desempefD se ha visto m&
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alterado en pacientes con antecedentes de episodios previos de psicosis (Martinez-Arad,
Vieta, Reinares, Colom , Torrent, Séchez —Moreno, Bernabarre, Goikolea, Comes

ySalamero, 2004).

No obstante en otros estudios no parece ser la memoria la ma afectada de las
funciones. Lucy Robinson y colaboradores (Robinson et al, 2006) detallan que en su
poblacién de pacientes bipolares, la atencién, la velocidad psicomotora y la memoria
inmediata se presentaron mucho menos alteradas en comparacién con otros dominios,

tales como algunos aspectos de las funciones ejecutivas.

Encaminada a lograr algun control sobre variables genéticas y factores psicosociales,
una conocida investigacicn sobre 7 pares de mellizos monozigotas realizada por
Gourovitch en 1999 y mencionada por Robinson y Ferrier (2006) encontrd resultados
interesantes. Los hermanos no bipolares que tenian un hermano bipolar presentaron un
desempefD significativamente ma& pobre que los controles sanos en memoria de

trabajo, entre otros aspectos metacognitivos.

La memoria de trabajo también ha sido objeto de investigacién en pacientes
eutimicos. En la universidad de Newcastle, mediante el trabajo de Thompson y
colaboradores (Thompson et al, 2007) se comprobd un déficit especifico en el

componente ejecutivo de la memoria de trabajo.

En este punto cabe preguntarse si los déficits de memoria y aprendizaje observados
en la mayoria de las investigaciones realizadas corresponden estrictamente a trastornos
mnésicos en si mismos, o bien responden a déficits de algin otro dominio relacionado.
Martinez Ar& y colaboradores (Martinez Araa, Vieta, Reinares, Colom, Torrent,
Sanchez-Moreno, Bernabarre, Goikolea, Comes y Salamero, 2004; Martinez-Ar&,
Vieta, Colom, Torrent, Séachez —Moreno, Reinares, Bernabarre, Goikolea., Brugué,

Daban y Salamero, 2004) presentaron resultados de su investigacién que sugieren la
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alteracicn de algunos aspectos de la memoria relacionados con la codificacidn, la
consolidacién y evocacién de la informacidn. Segun lo indican los autores estos
hallazgos apuntan a un compromiso de estructuras frontales y temporo hipocampicas, o
cual sugiere que las funciones ejecutivas podrian intervenir en los déficits de memoria

encontrados.

Aln no ha quedado claramente establecida la relacién que pudiera existir entre las
alteraciones de la memoria verbal y las funciones ejecutivas. Robinson y colaboradores
suponen una responsabilidad de los déficits en las funciones ejecutivas en cuanto al
procesamiento ineficaz en la codificacidn y evocacién de la informacién lo que induce
al desempero deficitario de la memoria (Robinson et al, 2006). En la mayoria de los
trabajos se utilizaron diferentes versiones de tests de listas de palabras para evaluar la
memoria verbal, y algunas de estas pruebas suponen un fuerte compromiso de las
funciones ejecutivas en la tarea de aprendizaje, almacenamiento y recuperacién de la

informacidn, tal como se explicar&maadelante.

3.3. Atencién y funciones ejecutivas. Puede observarse en muchos estudios que la
mayoria de los pacientes bipolares presentan alguna disfuncién en tareas que implican
atencién selectiva como el conocido test de Stroop (Jiménez-Benitez et al, 2003). Esta
prueba, junto con otra tradicionalmente utilizada en la evaluacién de la atencidn, el Trail
Making Test, se muestran alteradas en estos pacientes durante periodos asintomaicos
(Thompson et al, 2007). La naturaleza de las pruebas es un factor importante a la hora
de elegir los instrumentos a utilizar. Quraishi y Frangou (2002) recomiendan la
utilizacién del TMT (Trail Making Test) debido a su mayor sensibilidad para detectar

déficits de la atencicn.
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La capacidad de administrar los recursos atencionales esta&vinculada con las
funciones ejecutivas lo cual ha sido objeto de intenso andisis en el estudio del
desempefD cognitivo de pacientes psiquidxicos en general. En evaluaciones realizadas
mediante instrumentos neuropsicol &icos tradicionales para funciones frontales como lo
es el test de seleccidn de cartas de Wisconsin, se han observado déficits de formacién
conceptual y flexibilidad, en todas las fases del trastorno bipolar (Goodwin y Jamison,
2007).

No obstante, no todos los aspectos de las funciones ejecutivas muestran el mismo
nivel de alteracién, siendo la fluidez categorial y la manipulacién mental los dominios
ma afectados (Martinez-Ard&, Vieta, Colom, Torrent, Séachez —Moreno, Reinares,
Bernabarre, Goikolea, Brugué, Daban y Salamero, 2004; Robinson et al, 2006). La
capacidad de conceptualizacidn, la flexibilidad en el cambio de la preparacién mental y
la planificacién se han visto ma& afectadas en pacientes evaluados durante periodos
agudos de mania (Quraishi y Frangou, 2002).

Bernabarre, Vieta y colaboradores, sefalan un patrén especifico de perfusién en los
pacientes con trastorno bipolar, caracterizado por la asimetria en irrigacién cerebral de
la regién del estriado. Esta anormalidad parece explicar, segun estos autores, tanto la
sintomatologia maniaca como el déficit observado en tareas de memoria, atencicn y
ejecutivas (Bernabarre et al, 2003). ElI desempef deficitario en el test de seleccién de
cartas de Wisconsin se asocia a disfunciones del I¢bulo frontal, especificamente
prefrontal dorso lateral. En trabajos recientes se ha advertido que las anormalidades
pueden encontrarse también a nivel de la corteza prefrontal ventral, responsable de la
capacidad inhibitoria de las respuestas. En esta linea de investigacién se han utilizando

técnicas de neuroimd&enes y pruebas neuropsicol&yicas especificas como el test de
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Hayling de oraciones incompletas (Frangou, Haldane, Roddy y Kumasi, 2005;

Frangou, Kington, Raymont y Shergll, 2007)

3.4. Efectos del tratamiento farmacoldgico en la cognicién. Dado que la mayoria de
los pacientes bipolares, aun en estado de remisidn, se encuentran bajo tratamiento
farmacol dgico, no es posible todavia determinar con certeza cuaato del déficit cognitivo
desplegado en las evaluaciones se debe a este factor. Segun las investigaciones, los
estabilizadores del @&imo, que son los famacos m& comunmente utilizados en estos
casos, no parecen tener toda la responsabilidad de los déficits cognitivos. Tampoco ha
sido ponderado aun el efecto de las bensodiazepinas y los antipsic&icos en el
rendimiento en los tests (Robinson et al, 2006).

Existen hip&esis acerca de los efectos neurotdkicos de la hipercortisolemia
generada en las fases agudas de la enfermedad, particularmente en la mania, y que
pueden generar 0 empeorar algun dafb previo del tejido neural. Cada episodio sucesivo
agravaria esta condicién y resultaria finalmente en el deterioro del funcionamiento
cognitivo (Robinson y Ferrier, 2006). La informacién suministrada por otros autores,
indica que los tratamientos con litio pueden contribuir al déficit de la memoria y de la
velocidad psicomotora. Mientras tanto los antiepilépticos modernos usados
habitualmente en el tratamiento del trastorno bipolar (Oxcarbacepina, carbamazepina,
topiramato, lamotrigina y el valproato de sodio) causan poco 0 ningln trastorno
cognitivo (Sudez, 2007; Thompson et al, 2007). La mayoria de los estudios que surgen
de la revisién de Thompson de 1991 (citado en Thompson et al, 2007) sefalan que los
tratamientos antidepresivos modernos no producen efectos deletéreos en la cognicidn,
como asi tampoco se han informado alteraciones del status neurocognitivos en pacientes

medicados con neurolépticos. Asi mismo, se han encontrado alteraciones de las
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funciones ejecutivas en pacientes bipolares que han estado m& de 6 meses libres de

toda medicacién (King, 1990, citado por Thompson et al, 2007).

3.5. Problemas metodoldgicos y limitaciones frecuentes en las investigaciones sobre
trastornos bipolares. La mayoria de los trabajos implican evaluaciones bastante
exhaustivas del funcionamiento cognitivo. No obstante en éstos se sefalan algunas
l[imitaciones importantes. En primer lugar el tamaifo de las muestras es en general
pequef® y no permite un andisis estadistico ma sofisticado y clarificador de las
diferencias entre grupos (Ferrier et al, 2004; Malhi et al, 2007; Martinez-Ar&, Vieta,
Colom, Torrent, Séachez —-Moreno, Reinares, Bernabarre, Goikolea, Brugué, Daban y

Salamero, 2004).

Dos temas relevantes en el estudio de estos pacientes deberian ser tenidos en
cuenta. En primer lugar, tanto en el estudio de Robinson y colaboradores (Robinson et
al, 2006) como en el de Martinez-Ar& y otros (Martinez-Ar&, Vieta, Reinares, Colom,
Torrent, S&achez —Moreno, Bernabarre, Goikolea, Comes y Salamero, 2004), y aln
como en el m& reciente y exhaustivo de Malhi y colaboradores (Malhi et al, 2007) no
se incluyen estudios prospectivos que aporten datos de los mismos sujetos en distintos
periodos de su trastorno. Esto mismo se sugiere como ideal para poder medir y controlar
sintomas residuales en los periodos eutimicos (Robinson et al, 2006).

Por otro lado la seleccién de los instrumentos de evaluacién neuropsicoldgica es de
suma importancia. Es reconocido el problema de la superposicién de funciones en un
mismo test enturbiando esto los resultados de desempefbs en la atencién, la memoria y
las funciones ejecutivas. Existe una relacién entre éstas Ultimas y la memoria verbal que
no siempre es reconocida. Una falla en la capacidad de generar estrategias para la

codificacicn y la recuperacién de la informacién, lo cual estarelacionado con el
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funcionamiento ejecutivo, puede resultar en un déficit de memoria (Martinez-
Ar&,Vieta, Reinares, Colom, Torrent, Séachez —-Moreno, Bernabarre, Goikolea, Comes

y Salamero, 2004; Robinson et al, 2006;).

Por otra parte, algunos tests son m& adecuados que otros debido a su mayor
sensibilidad, ya que los resultados pueden ser diferentes dependiendo de los
instrumentos que se han usado. El test de trazos (Trail Making Test) mencionado ma
arriba, se recomienda como uno de los m& apropiados para evaluar atencién en
trastorno bipolar, dado que posee un extenso componente de este dominio a pesar de ser
tradicionalmente considerado como test de habilidades ejecutivas (Quraishi y Frangou,
2002)

El otro punto a tener en cuenta ser refiere a la naturaleza estructural de las pruebas
utilizadas corrientemente en neuropsicologia y por las cuales es posible que se
superpongan aspectos de diferentes funciones cognitivas en una sola prueba. Es el caso
de los tests de memoria verbal. En ellas debe tenerse en cuenta que las que tienen el
disefp del California Verbal test como el TAVEC (Test de Aprendizaje Verbal Espara -
Complutense), por ejemplo, tienen mayor peso de funcién ejecutiva ya que incita a
generar estrategias semaaticas de codificacicn (Robinson y Ferrier, 2006). En ese
sentido la prueba de aprendizaje verbal de Rey, al no presentar propuestas categoriales
se presenta ma libre y pura en términos de la evaluacién de la capacidad de aprender
una lista de palabras y por lo tanto seria una prueba de eleccién para evaluar la memoria

episcica verbal ma& precisamente.

Otra de las limitaciones observadas se refiere a que en la mayoria de los estudios se
han agrupado a pacientes con grados diversos de patologia. Hay pocos estudios que
hagan diferencia entre pacientes diagnosticados con trastorno bipolar tipo | y trastornos

bipolar tipo Il. Esto cobra importancia desde el momento en que en la constelacicn
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sintomdica de la bipolaridad podemos encontrar episodios de psicosis o abuso de
sustancias que tienen también su impacto en las funciones ejecutivas y en la memoria
verbal (Quraishi y Frangou, 2002).

Asi mismo, la mayoria de los estudios realizados en pacientes bipolares son
transversales. Los mismos comparan el rendimiento de pacientes bipolares con
controles sanos y muchos de ellos proporcionan informacién acerca de las alteraciones
cognitivas encontradas en los diferentes estadios de la enfermedad. No obstante para
algunos autores éstos solo constituyen indicadores aproximados. Muchos investigadores
sefalan este hecho como una importante limitacién y sugieren que el testeo sucesivo
con las mismas técnicas y sobre los mismos sujetos permite determinar ma
correctamente la cualidad progresiva de los cambios cognitivos (Goodwin y Jamison
2007; Malhi et al, 2007; Martinez-Ar&,Vieta, Reinares, Colom, Torrent, S&achez —

Moreno, Bernabarre, Goikolea, Comes y Salamero, 2004; Robinson y Ferrier, 2006).

4. Déficit cognitivo en trastorno bipolar: rasgo de estado o endofenotipo? Una de las
cuestiones que ha suscitado mayor interés cientifico Ultimamente ha sido el tema de los
déficits neuropsicol&icos como rasgo marcador de estado o inherente a la enfermedad
bipolar misma. Numerosas investigaciones dan cuenta de alteraciones significativas en
el funcionamiento cognitivo de pacientes en periodos en los que estos estaa libres de
sintomas.

Lucy Robinson y colaboradores (Robinson et al, 2006) realizaron un meta andisis de
los trabajos en los que fueron hallados déficits cognitivos en pacientes bipolares
eutimicos. Estos autores encontraron evidencia de alteracicn significativa de la fluencia

categorial y manipulacién mental, ambos aspectos de la funcicn ejecutiva.
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Segun estos mismos autores el déficit se observa menos marcado en otras medidas
ejecutivas como la fluencia fonol&ica, la memoria inmediata y la atencidn sostenida.
Sefalan también que esto es independiente de otras variables como el coeficiente
intelectual premorbido o la cantidad de afbs de educacién formal de los sujetos
evaluados. Es de destacar que este trabajo también es consistente desde el punto de vista
transcultural, ya que incluye estudios generados por diversos centros en todo el mundo.

No obstante, las alteraciones cognitivas reportadas en periodos asintom&icos no
constituyen en si mismas evidencia suficiente como rasgos marcadores de la
enfermedad. Otros factores tales como sintomas residuales, medicacidn, criterios para
definir la eutimia, variables del curso y duracién de la enfermedad, pueden contribuir a
un desempef cognitivo deficitario.

Robinson y Ferrier, y Martinez-Aran y colaboradores (Martinez-Arda,Vieta,
Reinares, Colom, Torrent, Séachez -Moreno, Bernabarre, Goikolea, Comes y Salamero,
2004; Robinson y Ferrier, 2006) han investigado el funcionamiento neuropsicol &gico de
pacientes bipolares en periodo eutimico, concluyendo que es posible evidenciar en éstos
un rendimiento significativamente inferior al de los controles. Las diferencias se han
evidenciado en algunos aspectos de las funciones ejecutivas tales como flexibilidad y
manipulacién mental, y en la codificacicn o consolidacién de informacién verbal junto
con la recuperacidn de la misma. Estas observaciones, como ya se ha mencionado, se
han hecho en base a los resultados de la evaluacicn realizada mediante un test de
memoria verbal tradicional; el test de aprendizaje verbal de California. Para estos
autores, en concordancia con el meta-andisis de Lucy Robinson y colaboradores
(Robinson et al, 2006), el mayor deterioro se presenta a nivel de ciertas mediciones de

la funcicn ejecutiva y del aprendizaje verbal, en tanto que la atencidn, la velocidad
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psicomotora y la memoria inmediata muestran menor grado de alteracidn si bien
también se ven afectadas.
Se han mencionado ya los trabajos realizados sobre familiares en primer grado de

pacientes bipolares, cuyo rendimiento cognitivo fue comparado con controles sanos.
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MARCO TEO RICO

1. Fundamentos tedricos. Introduccién

En el capitulo introductorio ya se han explicado las causas de la demora por
parte de los cientificos, en relacionar los trastornos cognitivos con los trastornos
afectivos, en especial con el trastorno bipolar. EIl presente capitulo intentar&dar un
sustento tedrico a todos los constructos utilizados en la investigacién, que estar&a
relacionados con el funcionamiento caracteristico de las personas que padecen esta

enfermedad.

2. Trastornos afectivos

Las evaluaciones neuropsicoldgicas han otorgado gran interés al funcionamiento
andmalo ma& comunmente hallado en el trastorno bipolar, tratando de determinar si
esta alteracicn depende del estado o es una condicicn de la enfermedad independiente
de este Gltimo (Goodwin y Jamison, 2007). En capitulos anteriores se ha mencionado
que ya tempranamente se han observado variaciones en el tiempo de repuesta motora
entre grupos de pacientes con trastorno afectivo (Blackburn, 1975). Otros estudios
realizados mediante tareas especificas en pacientes diagnosticado con melancolia, han
demostrado un aumento en el tiempo de respuesta motora indicador de lentificacién

de los procesos cognitivos (Cornell, Suarez y Berent; 1984).
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3. Definicion de neuropsicologia

El presente trabajo se encuadra dentro de la neuropsicologia clinica y se basa en la
neuropsicologia cognitiva, la cual es definida por Coltheart (2001) como una rama de la
psicologia cognitiva. Este autor la define como la ciencia que se ocupa del conocimiento
de la naturaleza de los procesos mentales que son responsables de las habilidades para
realizar actividades cognitivas b&icas (expresar y comprender el lenguaje, reconocer
objetos y personas, guardar informacicn en la memoria y luego evocarla, etc.) y
procesos cognitivos de alto nivel tales como razonamiento, resolucién de problemas y
habilidades que corresponden al juicio, creencias e interacci¢n social.

La neuropsicologia cognitiva se basa en el modelo de procesamiento de la
informacién partiendo de datos empiricos obtenidos de la evaluacidn, sometiendo éstos
a verificacidn. El modelo de procesamiento de la informacidn implica una
diferenciacién entre la estructura del sistema, las representaciones y los procesos u
operaciones mentales que se realizan sobre esas representaciones. En este contexto,
Marr en 1982 adopta el concepto de mé&dulo que luego es desarrollado por Fodor en
1983. En el modelo de procesamiento de la informacién de Fodor se reconocen
componentes de entrada, de andisis de las representaciones y procesos centrales (Ellis y
Young, 1992).

La hip&esis de modularidad de la mente fundamenta te&rica y metodol&yicamente a
la neuropsicologia cognitiva y permite pensar como modular al sistema de
procesamiento de la informacién. Esto significa que las funciones cognitivas pueden
dararse en forma selectiva, alterando el funcionamiento de algunos md&dulos y dejando
intactos otros, y estos md&dulos dependerian de zonas neuroantémicamente diferenciadas

(Benedet, 2002).
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El modelo de Fodor fue modificado por Moscovitch quien considera tres tipos de
mddulos, cuatro tipos de sistemas centrales y un Procesador Central que se encargaria
de de la coordinacién de las funciones y de la integracién de la informacién. Este
modelo ser&ampliado ma& adelante en oportunidad de hablar de los aportes tecricos al
estudio de la memoria.

De esta manera puede pensarse que la neuropsicologia cognitiva se ocupa de la
mente y no le concierne a ella el tratamiento o la rehabilitacién aunque tenga gran
relevancia para ellos. Aunque es diferente de la neuropsicologia clinica, su contribucién
e importancia para ésta deviene de que muchos de los sofisticados instrumentos de
evaluacién se desarrollan a partir de ella 'y le permiten al clinico saber qué aspectos del
proceso cognitivo pueden estar alterados, guidadolo asi hacia el adecuado tratamiento y
plan de rehabilitacién (Coltheart, 2001).

La neuropsicologia, definida por Ellis y Young (1992) como la rama de la ciencia
que investiga y trata de comprender y explicar las relaciones entre el cerebro, las
actividades mentales superiores y el comportamiento, coincide con lo anterior en la
definicién de su objeto: ocuparse del funcionamiento de la mente y confirmar o
desmentir y rectificar los modelos tecricos propuestos del funcionamiento cognitivo.

Desde el punto de vista de la neuropsicologia clinica, Muriel Lezak (1983) entiende
a la misma como una “tiencia aplicada a la expresién comportamental de la disfuncién
cerebral”? Manifiesta textualmente acerca de su funcién praatica: “La neuropsicologia
clinica se ocupa principalmente de la evaluacién de los cambios cognitivos que se
expresan en el comportamiento.’{Lezak, 1983, p. 7).

La definicién de neuropsicologia que fundamentar&este trabajo coincide con la
expresada por la Comisién de Estéadares en Evaluacién Neuropsicol&yica de la

Sociedad de Neuropsicologia de Argentina en 2003 y que se ha mencionado en el
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capitulo de introduccidn. Por tanto se la entiende como una disciplina cientifica ocupada
de comprender la particular relacién de interdependencia entre el cerebro y los procesos
cognitivos y comportamentales, desde el punto de vista de estructuras y funcionamiento

del sistema nerviosos central (Drake, 2007a).

3.1. Objeto de la Neuropsicologia Clinica. El objetivo principal de una evaluacicn
neuropsicoldica es el de contribuir a resolver problemas de diagndstico, tratamiento y
rehabilitacién de trastornos cognitivos, conductuales y emocionales que resultan de una
disfuncidn a nivel de estructuras cerebrales (Drake, 2007a). Identificar déficits
cognitivos en estadios tempranos de una enfermedad es uno de los objetivos m&

importantes de los estudios neuropsicol &gicos.

3.2 Campo de la Neuropsicologia clinica. Tradicionalmente los usos han sido, y siguen
siendo diagndsticos y prondsticos. Actualmente el desarrollo de las técnicas de
neuroim&enes permiten comprender de manera ma eficaz las relaciones funcionales
en el cerebro (Parkin, 1999). EI campo de la rehabilitacién utiliza los resultados de las
evaluaciones neuropsicoldgicas para disefar programas y planes apropiados y verificar
la evolucién y el resultado de una intervencién (Drake, 2007a).

Recientemente se ha orientado el interés de las evaluaciones hacia objetivos
prondsticos ma& que exclusivamente neurodiagndsticos, en virtud de la necesidad de
proyectar planes para la rehabilitaciécn de pacientes con dafp cerebral o disfunciones
cognitivas, y su reinsercién ocupacional. Desde esta perspectiva se han disefado
técnicas de evaluacidn que ponen el acento en las habilidades reales del paciente y le
proporcionan opciones ocupacionales razonables desde su condicién neuropsicol&ica

(Spreen y Strauss, 1999).
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Otro de los &nbitos en donde la neuropsicologia ha demostrado su competencia es
en el campo de la psicologia forense. La valoracién de la exageracién de los sintomas
de una enfermedad derivada de un dafp cerebral, o su fingimiento a fin de obtener un
beneficio de una contienda judicial, abre un espacio de gran interés en neuropsicologia.
Mediante técnicas disefadas a tal efecto se aporta datos cuantitativos y cualitativos del
dafp, asi como también estima la premorbilidad en el aspecto cognitivo adema de
determinar la presencia y el grado de simulacién de alteraciones en el procesamiento de
la informacién (Snyder y Nussbaum, 1999).

U Itimamente el foco de la atencién se ha vuelto hacia los trastornos psiquidkicos y
en particular en los trastornos bipolares. En estos se han generado dos lineas de
investigacicn que se focalizan en los estadios de la enfermedad y su correlacién con
déficits cognitivos y motores y, por otro lado, su representacicn a nivel del

funcionamiento cerebral (Goodwin y Jamison, 2007)

4. Neuropsicologia clinica y psiquiatria

La psiquiatria es una especialidad médica de importante sustento cientifico que
constituye una de las especialidades ma complejas y que ma desarrollo ha tenido en
los ultimos afps. El advenimiento de los psicofémacos ha enriquecido a la psiquiatria
moderna brind&dole un amplio abanico de posibilidades de tratamiento. Aunque no
siempre fue asi, con los avances en las investigaciones acerca del funcionamiento y
estructura del sistema nervioso comienzan a aparecer teorias que intentan explicar
desde un punto de vista bioldgico la aparicién de ciertos sintomas de expresicn en la

conducta o en el pensamiento, propios de las enfermedades psiquidxicas.
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El siglo XX fue un periodo muy rico en la formacicn de corrientes tecricas en el
intento de explicar la enfermedad mental, dividiéndose en escuelas puramente
bioldgicas y puramente psicodinduicas. Si bien ambas posiciones parecen antagdnicas,
hoy en dia han encontrado su complementariedad en la corriente de la psiquiatria
bioldgica actual. Los pacientes que componen la muestra del presente trabajo han sido
diagnosticados a la luz de esta corriente de psiquiatria bioldgica y su diagnéstico se ha
realizado segun el DSM-IV(American Psychiatric Association 1994) en donde se
establecen los criterios clinicos para el diagnéstico de los episodios de mania,
hipomania y episodios mixtos que forman parte de la constelacién sintomdica propia
del trastorno bipolar.

Ya se ha mencionado en el capitulo de Estado del Arte el concepto de “&spectro
afectivo” bipolar el cual alude a componentes bioldgicos de la enfermedad,
relacionados estos con aspectos hereditarios y/o del desarrollo temprano que se
expresarian fenotipicamente como trastornos afectivos unipolares o bipolares.

(Vaquez 2007).

4.1. Inventario de depresién de Beck. Para complemento de la tarea diagndstica,
existen escalas e inventarios de sintomas que pueden ser completados por el mismo
paciente durante el proceso diagnéstico. Una de las escalas de mayor tradicién en este
sentido es el Inventario de Depresién de Beck. Esta escala debe su nombre a su creador
Aaron Beck, quien en 1961 elabor® este inventario de sintomas para evaluar la
profundidad del cuadro depresivo. Su fundamentacién tecrica es el enfoque cognitivo
del trastorno depresivo que considera a éste como un conjunto de manifestaciones
afectivas y conductuales vinculadas a cogniciones de naturaleza depresiva basadas, a la

vez, en creencias irracionales (Gonzalez Llaneza, 2007; Vaquez, 2007).
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4.2. Escala de Temperamento de Memphis, Pisa, Paris y San Diego (TEMPS). En
base a la conceptualizacidn del trastorno bipolar como espectro, es que se crea la escala
TEMPS, uno de los instrumentos utilizados para evaluar el temperamento
predisposicional al trastorno bipolar (Vaquez, 2007).

La fundamentacicn te&rica del constructo a evaluar en la escala nos remite a pensar
que los seres humanos al diferir filo y onto-genéticamente, serian los factores
hereditarios los que nos predisponen a desarrollar un tipo de rasgos y conductas
particulares.

La palabra “temperamento”] proviene del latin temperamentum, que significa
peculiaridad e intensidad individual de los afectos psiquicos y de la estructura
dominante del humor y motivacién. En la antigua Grecia, los médicos definian el
temperamento como la emanacién del alma generada por los diferentes humores del
cuerpo. Distinguian 4 tipos de temperamentos a saber: a) los sanguineos, personas con
humor muy variable, b) los melancdicos, tristes y sofadores, ¢) los coléricos, con fuerte
voluntad y tendientes a conducirse en forma impulsiva, y d) los flemdicos, personas
lentas, apdicas y propensas a actuaciones libres del dominio de las emociones (Postel y
Quétel, 1987).

José Bleger, distinguidel “temperamento””de la “tonstitucién’’y del “tardater”’ Este
autor ha postulado que la “tonstitucién’’est&dada por las caracteristicas somdicas que
dependen de la herencia bioldgica y la distingue del “temperamento””en tanto éste se
compone de caracteristicas afectivas ma& estables de la personalidad. Es el aspecto
funcional o din&uico de la “tonstitucidn’’cuyo origen es totalmente hereditario, y que si
bien no est&exento de las influencias ambientales, tampoco lo est&tan determinado por

éstas como la “tonstitucicn”’y el “tardter”’ Es decir que el temperamento es uno de los
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aspectos de la personalidad que implica una configuracién emocional particular y
estable de raigambre biol@jica (Bleger, 1965).

Para poder determinar la presencia de temperamentos afectivos dominantes, se ha
validado en nuestro medio la Escala Temps A —Buenos Aires, la que fue adaptada de la
escala original disefada en la Universidad de San Diego (EE.UU.) por Hagop y Kareen
Akiskal en 2005 y validada posteriormente en variadas poblaciones de distintos paises.
En Argentina fue realizada la validacién incluyendo 3 poblaciones diferentes del pais:
Buenos Aires, La Plata y San Luis (Vazquez, Nasetta, Mercado, Romero, Tifner,

Ramon, Garelli, Bonifacio, Akiskal y Akiskal, 2007).

4.3. Escala Diagndstica para el Espectro Bipolar (BSDS) version espafiol-Argentina.
La Escala Diagndstica para Espectro Bipolar fue originalmente desarrollada por Ronald
Pies y revisada por Nassir Ghaemi para detectar, no sdo a los enfermos severos como
lo hace la MDQ (Mood Disorder Questionnaire), sino también a aquellos pacientes
ambulatorios que pertenecen al extremo masuave del espectro bipolar.

La escala original fue disefada por para identificar trastorno bipolar Il y trastorno
bipolar no especificado. Su validacién para poblacién de habla inglesa ha sido realizada
por Ghaemi y colaboradores (Ghaemi N, Millar C, Berv D, Klugman J, Rosenquist K,
Pies R, 2005).

La versicn en espafpl fue validada en Argentina, traducida de la versién en inglés.
Se realizd la retrotraduccidn, y esta versicn fue revisada, corregida y finalmente
aprobada por los autores originales de la escala (Vazquez, Romero, Fabregues, Pies,

Ghaemi y Mota-Castillo, 2010)
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5. Evaluacion de la inteligencia premorbida

La capacidad intelectual fue originalmente pensada como una funcié univoca que
la tradicién psicométrica atribuy® a un factor g. No obstante los aportes de la
investigacicn en esta materia contribuyeron a pensar que la evaluacicn de la
inteligencia por medio de tests especificos aluden a diversas funciones cognitivas.
(Baumann y Burin, 2007).

La revisicn hecha por Baumann y Burin (2007) acerca de las diferentes posiciones
que han generado controversias acerca de las caracteristicas y naturaleza de la
inteligencia proporciona una visién general del tema en la actualidad. Existen
diferentes perspectivas acerca de su naturaleza estable o din&uica y del compromiso
genético junto con el impacto ambiental.

Baicamente existen dos posturas fundamentales respecto de la conceptualizacién
de la inteligencia, a partir de las cuales se desarrollaron otras lineas tecricas en las que
se basaron los instrumentos de evaluacién. Algunos autores como Brody postulan la
existencia de un factor general (Frank de Vertherlyi, 2000) y otros como Sternberg
(1999) lo definen como un proceso dindnico mediante el cual se adquieren y
consolidan habilidades de alto nivel de ejecucidn, a partir de capacidades y dotacién
genética b&ica en constante interjuego con el ambiente.

Los instrumentos para evaluar la inteligencia parten de una perspectiva clinica y
psicométrica diferencial. La primera aproximacién parte del entendimiento de la
inteligencia como un conjunto de capacidades y habilidades que permiten la adaptacién
del sujeto a su medio, implicando una cualidad evolutiva respecto de la edad. En esta
perspectiva se basan los tests tradicionales de inteligencia de las distintas escalas

Wechsler. La segunda aproximacién se basa en un modelo que postula a la inteligencia
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como integrada por una serie de aptitudes organizadas en forma jer&quica en un factor
de inteligencia general y factores de grupo que comprenden diferentes capacidades ya
sea verbales, no verbales, numéricas, etc. Representante de esta postura es la Escala de
Matrices Progresivas de Raven (Blaumann y Burin, 2007).

Las investigaciones en neuropsicologia mostraron la ineficacia de la consideracién
de un coeficiente intelectual como medida e indicador del rendimiento. Las funciones
cognitivas actian combinadamente en situacién de normalidad, y en el contexto de una
alteracién mental pueden presentar gran variabilidad. Por lo tanto un puntaje global
derivado de la combinacién de los rendimientos de varias pruebas pierde la utilidad
como indicador de diferentes niveles de desempefp en distintas habilidades (Lezak,
1995, Baumann y Burin, 2007).

Una materia importante en la investigacién neuropsicol&yica es la condicién de
premorbilidad. Esto ha sido definido por Lezak (1995) como el nivel de rendimiento
intelectual con el cual contaba un sujeto, antes de un acontecimiento patoldgico
determinado. La mayoria de las evaluaciones neuropsicoldgicas necesitan de esta
valoracién histérica del paciente para compararla con su rendimiento actual, como una
de las medidas de los posibles cambios cognitivos operados en la evolucién.

En investigacidn, la estimacién del nivel premorbido de inteligencia permite
aparear distintos grupos de pacientes y controles para ser comparados a partir de un
funcionamiento cognitivo previo.

Existen diferentes métodos para cuantificar la premorbilidad. Uno de ellos son los
demogrdiicos basados b&icamente en variables de edad, género y educacién. Otro
procedimiento se basa en los modelos de evaluacién del funcionamiento actual que
pueden determinar el funcionamiento previo en base a tareas que expresan aspectos

cognitivos que han demostrado ser menos vulnerables al dafb del sistema nervioso
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central. Entre estos métodos se encuentran algunas escalas de la WAIS, especialmente
el subtest de Vocabulario y el subtest de informacié. El primero de estos instrumentos
es una prueba verbal que corresponde a un subtest de la escala, en la cual convergen
factores educacionales, culturales y socioecondmicos de las personas. Al miso tiempo,
esta prueba proporciona una muestra de capacidad categorial y conceptual, adema& de
constituir un indicador de la inteligencia cristalizada (Blaumann y Burin, 2007).

Otras de las formas de investigar el rendimiento previo es el método mixto que
intenta combinar las dos posturas anteriores mediante la utilizacicn de datos
demogrdhicos y la puntuacién directa de la prueba de vocabulario de la WAIS lII.
Autores como Bilbao y Seisdedos (2003) piensan que este modelo combinado tiene
mayor poder predictivo. Tanto estos como los modelos de funcionamiento actual
pueden mostrar alteraciones en sujetos con deterioro cognitivo, especifico de las
funciones en las que se basan estas estimaciones.

El presente trabajo de investigacién entiende a la inteligencia desde la postura
neuropsicoldgica de la existencia de funciones cognitivas multiples que actlan
mancomunadamente en condiciones de normalidad y pueden funcionar en forma
disociada en situaciones de perturbacién o patologia. Los instrumentos para evaluar
inteligencia premorbida se basan aqui en modelos de funcionamiento actual, ya que su
eficacia para estimar el coeficiente intelectual en la poblacién general es superior a la

de los modelos demogrdicos.

6. Desarrollo y aportes teoricos al estudio de la memoria.
Una de las quejas ma& frecuentes de los pacientes con trastornos psiquidxicos se
relaciona con percepciones subjetivas de déficit en la funcién de la memoria. Como

capacidad humana adaptativa, la memoria es una de las funciones ma apreciadas y
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atendidas por el ser humano. La memoria es la funcién por excelencia, gracias a la cual
un individuo puede manejarse adaptativamente en la vida cotidiana. Es por eso que los
déficits percibidos en esta funcién preocupan tanto al ser humano, y pueden llevarlo al

aislamiento privéadolo del contacto significativo con el mundo externo e interno.

En el diccionario cl&ico de psicologia de Warren, la palabra memoria remite a un
“término genérico que se usa para denotar experiencias, funciones o movimientos
condicionados por experiencias, funciones 0 movimientos anteriores del organismo.””Y
también, una “&xperiencia condicionada por experiencias anteriores, pero que no se
refieren especificamente a esas experiencias, por ejemplo, recordar un nombre, una
fecha, etc.””(Warren, 1979, p.128). La memoria en el sentido m&aamplio, es lo que nos
da el sentido de unidad y continuidad personal (Lezak, 1983). Su estructura y sus
posibles alteraciones preocuparon a los cientificos muy tempranamente. En la
antigiiedad Arist&eles establecia que lo que se almacena en la memoria es una imagen
mental, copia exacta del mundo, y la consideraba esencialmente como una facultad de
los sentidos que no esta&sino incidentalmente en el orden del pensamiento y no es
exclusividad de los seres humanos sino también de algunos animales que poseen esta

capacidad (Berrios, 2003).

A fines del siglo XIX en el anbito de la clinica, algunos investigadores comienzan a
estudiar personas con trastornos de la memoria y a realizar experimentos con sujetos
normales. En base a estos datos empiricos se comienza a teorizar sobre las estructuras y
los procesos de la memoria. Se inicia en ese momento un auge de los laboratorios de
psicologia en Alemania, Francia e Inglaterra principalmente, en donde se estudian las
distintas funciones mentales. En Leipzig, en 1879 se crea el primer laboratorio de
psicologia del mundo en donde m& tarde, en 1890, Ebbinghaus realiza los primeros

experimentos en aprendizaje de palabras (Leon-Carricn, 1995; Wilson, 1987).
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6.1. Primeras aproximaciones tedricas a los sistemas de memoria. Es William James
quien hace la primera diferencia de la funcidn, dividiendo a la memoria en Primaria y
Secundaria. En 1915 Lashley y Hebb postulan la base neurobiol &ica conceptualizando
los Ilamados “tircuitos reverberantes’(Lezak 1983; Rosenzweig, Leiman y Breedlove,

2001).

Squire comienza a hablar de memoria — aprendizaje, y de la neurobiologia
implicada en esta conjuncicn. Aprendizaje, para Squire, es simplemente la adquisicicn
de nueva informacién. Memoria, es la persistencia del aprendizaje para su utilizacicn
posterior, y todo esto est&basado en intercambios neurobiol&icos complejos (Squire,

2004).

Atkinson y Shiffrin (citados en Baddeley, 1992b) expresan una clara divisicn en la
que definen sistemas de almacenaje de informacicn sensorial, que mantienen el material
por un breve periodo de tiempo y que han denominado “memoria sensorial”? Un
segundo sistema, segun estos autores, seria el encargado de guardar temporalmente la
informacié necesaria mientras aprendemos, leemos o resolvemos problemas de variada
complejidad.

Desde los trabajos de la psicologia experimental de Herman Ebbinghaus de 1885
hasta hoy en dia, se ha resaltado la importancia de las investigaciones en el campo de la
memoria. Los estudios sobre la misma implican elementos tec&ricos que se refieren al
problema de su naturaleza unitaria o multiple. Esto est&xelacionado con dos importantes
cuestiones muy vinculadas entre si 'y que son, los sistemas de memoria y las medidas de
la misma. De la idea de una memoria fraccionada surge el gran namero de paradigmas

experimentales para su medicién (Ruiz-Vargas, 1991).
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Algunos investigadores contempord&aeos sefalan que a pesar de la diferencia de
opiniones acerca de cadmo la memoria humana estaria estructurada, existe considerable

consenso acerca de la naturaleza multivoca de esta funcién mental (Wilson, 1987).

6.2. Las disociaciones. “Una disociacién se produce si encontramos que la variable que
manipulamos afecta la ejecucién de los sujetos en una de las tareas y no en la otra, 0
afecta a las dos tareas pero en diferentes direcciones™ (Ruiz Vargas 1991, p.62).

Las evidencias empiricas a favor de la perspectiva no unitaria de la memoria surgen
de los resultados de investigaciones realizadas a partir de las décadas del 70 y del 80 del
siglo pasado, por investigadores como Warrington y Weiskrantz en 1970, Kesner y
Novak en 1982, Rozin y Karlet en 1971, Mishkin, Malamut y Bachevalier en 1984.
Ellos recogieron evidencias de déficits selectivos de memoria mediante disociaciones
inducidas experimentalmente en pacientes amnésicos y también en animales (Ruiz
Vargas 1991).

Las investigaciones permanentes realizadas tanto en medios experimentales como
clinicos (laboratorio, neuropsicologia clinica, investigaciones con psicofémacos de
modalidad transversal y longitudinal) han encontrado fundamento en las disociaciones
entre ejecuciones de pruebas de memoria para proponer la existencia de sistemas

maltiples.

6.3 Sistemas de Memoria. Si bien no todos los investigadores coinciden en cuanto a la
naturaleza de tales sistemas, existen dos corrientes en las explicaciones que se ofrecen.
Una de ellas es la estructural, propuesta por Tulving en 1985, que explica el sistema

como estructuras organizadas a partir de componentes ma& elementales. La teoria tiene
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en cuenta la implicancia de un sustrato biol&ico neural que tiene sus correlatos en la
expresién conductual y/o cognitiva (Ruiz-Vargas, 1991)

La otra corriente se denomina funcional y ha sido postulada por Sherry y Schacter.
Esta concibe a un sistema de memoria como una interaccicn entre mecanismos de
adquisicidn, retencicn 'y recuperacién, regida por determinadas reglas de
funcionamiento (Sherry y Schacter, 1987, citado en Ruiz Vargas, 1991).

Se le atribuye a la corriente conexionista de mediados del siglo XX, la idea de que el
aprendizaje es mediado por variaciones estructurales en las sinapsis. Donald Hebb en
1949(citado en Rosenzweig et al, 2001) sugiere dos sistemas de memoria relativamente
independientes basados en una actividad neurofisioldgica que determinaria la
permanencia de una informacidn en la memoria mediante cambios biol&icos
estructurales producidos por circuitos reverberatorios. Si el cambio estructural
producido por estos circuitos es permanente, la informacién ingresada a este sistema
corresponderia a la memoria a largo plazo. Esto es conocido como la conjetura de Hebb
0 hip&esis del aprendizaje neuronal de Hebb (Rosenzweig et al, 2001; Lezak, 1983).

A partir de la segunda mitad del siglo XX, la neuropsicologia recibi® los aportes
tecricos de la psicologia cognitiva, en la cual se ha basado la gran mayoria de la
experiencia empirica. Las observaciones y las experiencias de los laboratorios de
neuropsicologia han dado a conocer casos paradigmdicos que constituyen pruebas
eficientes para la distincién entre memoria de corto plazo (MCP) y largo plazo (MLP).

Las investigaciones realizadas con el paciente HM, por Atkinson y Shifrin en 1968
y Brenda Milner en 1971 ofrecieron pruebas de que tanto una como otra memoria
corresponderian a sistemas auténomos, los cuales pueden estar alterados en forma
independiente. Este paciente paradigmdico (HM) presentaba déficit cuando las

demandas de la prueba de memoria que debia realizar, superaban la capacidad de su
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almacén a corto plazo. Se habia comprobado que esto era debido a un dafb cerebral
discreto que comprometia su capacidad de aprendizaje (MLP) pero no afectaba su
MCP. Esta disociacién entre MCP y MLP en HM permitid establecer la distincién en
una memoria inmediata, de capacidad limitada y otra estable, sin limite en su capacidad
y permanencia de la informacicn (Parkin, 1999).

A partir de los numerosos trabajos experimentales realizados no solo en humanos
sanos o enfermos sino también con animales, se ha reunido evidencia empirica como
para mostrar disociaciones significativas en torno al problema de los distintos sistemas
de MLP. Las distinciones que han despertado mayor interés cientifico son las de
memoria episalica y semaatica, declarativa y procedimental y explicita e implicita.

Sin embargo muchos psicdogos cognitivos no comparten la necesidad de postular
formas maltiples de memoria y sostienen la idea de su entidad unitaria. Tulvin, en 1987
(citado en Ruiz Vargas, 1991) es partidario de una visién no unitaria de la memoria y
sefala que la forma extrema de pensar la misma como una sola, es considerar como
Anderson en 1983, que toda la mente es unitaria y que un mismo sistema subyace a los
procesos cognitivos superiores, tales como memoria, lenguaje, resolucién de problemas,

imaginacidn, etc.

6.3.1. Memoria episddica y memoria semantica. Se le atribuye a Tulving la sugerencia
de que la memoria a largo plazo implica a la memoria episéica y a la sematica
(Wilson, 1987). En su trabajo de 1982 describe a la memoria episadica como un
proceso de almacenamiento de experiencias dentro de acontecimientos del pasado de la
vida de una persona (Tulvin, 1982, citado por Lezak, 1983). Esto implica componentes

temporo espaciales y de naturaleza autobiogrdiica (Baddeley, 1992a).
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La memoria semaatica, en cambio, no se refiere a episodios particulares de la vida
de una persona sino a un conocimiento menos dependiente de las cualidades perceptivas
de tiempo y espacio. Se refiere al conocimiento del mundo y representa informacicn
organizada, como hechos, conceptos y vocabulario. Como ejemplos de este tipo de
memoria est&el conocimiento del significado de algunas palabras, fechas histéricas y
hechos compartidos por una cultura y sociedad determinadas (Baddeley, 1992a, Lezak,
1983). Las diferencias entre los contenidos de la memoria sematica y la memoria

episdalica reflejarian la actividad de dos sistemas de memoria separados.

6.3.2. Memoria declarativa y memoria procedimental. La memoria declarativa es
equivalente al recuerdo consciente de eventos, hechos, imd&enes, elementos que
ingresaron por alguna via perceptual. Es lo que se puede “tleclarar’” mediante alguna
modalidad expresiva verbal, motora o gestual.

Squire, (citado por Ruiz Vargas, 1991) sefmla que la memoria declarativa incluye
tanto a la epis&dica como a la seméatica. La repeticicn de una lista de palabras, como la
evocacicn verbal de una historia o de un evento, como la reproduccién de memoria de
un disefb anteriormente ingresado por la via perceptual visual, son ejemplos de
memoria declarativa.

La memoria procedimental debe su denominacicn a su relacicn con los
procedimientos. Todas las habilidades o destrezas perceptivas, motoras y cognitivas
adquiridas, las cuales sdo podemos manifestarlas a través de la accién, corresponden a

la memoria procedimental (Moffat, 1992).

6.3.3. Memoria explicita y memoria implicita. La memoria implicita puede entenderse

como el conjunto de procesos de memoria que subyacen al aprendizaje y adquisicién de
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habilidades, y a otras formas de conocimiento que no son directamente accesibles a la
conciencia (Parkin, 1999).

Los estudios neuropsicol&yicos apoyan la idea de que la memoria implicita difiere
esencialmente de la explicita y que se trata de dos sistemas separables de memoria. Los
desarrollos tecricos recientes que entienden a la memoria como un conjunto de sistemas
que interactian en su funcionamiento, amplia el panorama conceptual de la memoria.
No obstante aln se necesita mayor aporte empirico, y cantidad y calidad de nuevos

desarrollos tedricos (Ruiz Vargas 1991).

6.4. Medidas de la memoria. Tal como se sefalara anteriormente uno de los pioneros en
la medicién de la memoria fue Herbert Ebbinghaus quien en 1885 publicAel resultado
de varios afbs de estudio sobre los mecanismos de la memoria, habiendo ideado
pruebas y procedimientos que constituyeron los modelos para sucesivas investigaciones.
El método Ebbinghaus recibiGnumerosas criticas y finalmente fue desechado debido a
la falta de sentido del material empleado y su escasa validez ecoldica ya que los
estudios se realizaban en condiciones artificiales y no tenian relevancia para la vida
cotidiana.

La psicologia cognitiva ha dado fundamento tec&rico y metodol&yico a la produccién
de técnicas y procedimientos de medicién y evaluacidn cuantitativa y cualitativa de los
procesos de memoria. Jonson y Hasher en 1987 (citados en Ruiz Vargas, 1991)
clasificaron en forma general estas técnicas distinguiéndolas entre medidas directas y
medidas indirectas de memoria. Las medidas directas son las generadas a partir de
pruebas que se administran en situaciones experimentales y en las que se instruye a los
sujetos para realizar una determinada tarea de memoria. Estas pruebas requieren que

recuerde de forma consciente y voluntaria la informacién que incorporGen la primera
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fase. La situacién cl&ica en medidas directas de memoria es la presentacién de una lista
de palabras que deber&evocar posteriormente.

Los tests directos considerados tradicionales en neuropsicologia, son de este tipo. El
test de Aprendizaje Verbal de Rey, el test de aprendizaje verbal de California y su
versién en espafpl, el TAVEC, tienen la misma estructura. Constan de una primera fase
de aprendizaje con refuerzos y luego una fase posterior de evocacicn y reconocimiento,
ya sea libre o con claves de semejanza fonoldgica o sematica con los estimulos
presentados (Lezak 1995).

La caracteristica esencial de estas pruebas es que se busca conocer la capacidad de
evocacidn de los sujetos respecto de sucesos que ocurrieron en un momento y en un
espacio determinado, en los que ellos estaban presentes. Asi, estas tareas se denominan
directas, epis@licas autobiogrdicas, explicitas o intencionales (Ruiz Vargas, 1991).

Las medidas indirectas son las que derivan de tareas no especificas de memoria 'y no
requieren una manifestacicn consciente de recuerdo. Implican actividad cognitiva o
motora sin hacer referencia explicita a acontecimientos anteriores. El efecto de priming
o facilitacién es un ejemplo de esto, ya que los sujetos a quienes se les ha presentado
previamente una palabra tienen mayores probabilidades para identificarla cuando se les
presenta ésta misma degradada o incompleta. La experiencia empirica marca una
disociacin en éste sentido y ha demostrado que los pacientes amnésicos presentan un
rendimiento en la memoria significativamente distinto cuando se les evalla con tests

directos frente a tests indirectos (Parkin, 1999; Ruiz Vargas, 1991)

6.5. Reconocimiento y recuerdo. Se entiende por reconocimiento, tanto la simple

identificacicn de alguna cosa o persona, como la identificacicn de la informacién

ingresada seleccionando entre varias alternativas. El recuerdo es la evocacicn de la
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informacicn que se ha aprendido previamente. EI material administrado para su
aprendizaje siempre se brinda en un orden estandarizado. La solicitud de evocacién de
este material puede hacerse en el mismo orden brindado o bien en el orden que los
sujetos elijan (Lezak 1995, Spreeny Strauss 1999).

En esta forma de evocacién libre el sujeto tiene la posibilidad de recordar los items
en cualquier orden, y esto permite ver las discrepancias entre el orden en que fueron
presentados los items y el orden propio que le otorga el sujeto. Esto tiene sentido para
advertir procesos de organizacién categorial 0 sematica, o bien da la posibilidad al
evaluador de observar la manera en que el sujeto organiza el material presentado,
independientemente de una relacién de algun tipo (Benedet y Alejandre, 1998).

Las personas encuentran diferencias y similitudes entre las tareas de recuerdo y
tareas de reconocimiento en situaciones de la vida real. El recuerdo libre tiene escaso
valor ecoldgico porque ocurre en contadas ocasiones de la vida cotidiana, ya que
muchas veces no se es capaz de recordar algo, mientras que no se encuentra problema
en reconocerlo. En sentido estricto siempre las claves estaa presentes. En el recuerdo
libre, el contexto en que ingresdla informacin constituiria la pista. En la evocacién con
claves o pistas expresas, se le proporciona al sujeto una informacién adicional que
ayuda al recuerdo (Ruiz Vargas, 1991). En pruebas estandarizadas de memoria y

aprendizaje, esta distincién tiene importantes implicancias diagndsticas y pronosticas.

6.6. La memoria operativa. El estudio de la memoria desde el punto de vista de la
psicologia cognitiva adjudica a la MCP la facultad de ser el componente b&ico del
funcionamiento de todo el sistema cognitivo. Originalmente se propuso el concepto de
una memoria de corto plazo o sistema primario de memoria, en donde era tratado como

un componente unitario. Atkinson y Shiffrin, (1971, citados en Baddeley,
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1992a).enfatizaron el rol de la memoria de corto plazo como responsable en la ejecucién
de tareas cognitivas complejas y ecoldgicamente relevantes. Estas tareas exigen para su
solucién que los individuos almacenen temporalmente la informacién a fin de realizar
otra operacicn mental sobre ella. No obstante el modelo de Atkinson y Shifrin ofrecia
escasa apoyatura empirica y existian algunos estudios neuropsicoldgicos que ofrecian
pruebas contrarias a la idea de que la MCP era un sistema operativo para mantener
temporalmente la informacién necesaria a fin de ejecutar tareas cognitivas como la
comprensidn, el razonamiento y el aprendizaje (Ruiz-Vargas, 1991).

Badeldeley y Hitch definieron el concepto de “memoria de trabajo’” o0 “memoria
operativa’; como una “alianza de sistemas de almacenamiento temporario, coordinada
por un componente atencional, denominado ejecutivo central””’(Baddeley, 1992b, p.13).
Este sistema central tiene a su cargo 2 sistemas subsidiarios que se especializan en el
almacenamiento temporario de informacién de caracteristicas sensoriales especificas,
verbales y visuales. Para el almacenamiento de informacién verbal se describio el
sistema denominado “bucle articulatorio”” el cual utiliza lenguaje subvocal y es el
encargado de procesar las tareas de memoria con caracteristicas lingiisticas. El otro
sistema subsidiario del ejecutivo central es el correspondiente a la memoria visual de
corto plazo, denominado “agenda viso-espacial’”el cual se encarga de la retencién de
im&enes visuales y de percibir y procesar la informacién espacial. Sus caracteristicas
no estéa todavia tan definidas como las del lazo articulatorio (Baddeley, 19923, b; Ruiz-
Vargas, 1991).

El tests m& ampliamente utilizado tanto en la clinica como en la investigacién para
expresar el funcionamiento de la memoria operativa es el subtest de repeticicn de
digitos de la WAIS Il (Junqué, 2006). En los ultimos afbs se han realizado

investigaciones referidas a las funciones que tiene la memoria de trabajo (MT). Se
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distinguen los estudios de Oberauer y colaboradores en el 2000(citado en Colom vy
Flores-Mendoza, 2001), en donde se sefala que las tareas figurativas son distintas de las

verbales y numéricas y por lo tanto implican sistemas diferenciados.

6.7. Aprendizaje y memoria, modelos. Casos clinicos muestran que la memoria puede
debilitarse de maneras muy distintas y estas observaciones respaldan la conclusién de
que hay diferentes tipos de aprendizaje y de memoria. La teoria modular introducida y
desarrollada por Fodor en 1983 fue adaptada y modificada durante los afbs siguientes
por varios investigadores dedicados al desarrollo de teorias dentro de la psicologia
cognitiva. Gracias a este enfoque, se sabe que la memoria no es una serie concatenada
de almacenes, sino algo ma.

El sistema cognitivo depende de estructuras neurobioldgicas. Para las nuevas
corrientes tales como los desarrollos de Moscovitch sefalados m& arriba, el cerebro es
un sistema de procesamiento de la informacién constituido por sistemas perceptivos
modulares, sistemas interpretativos centrales y un procesador central (Benedet, 2002;
Benendet y Alejandre, 1999).

Por otra parte, se estaa llevando a cabo valiosas investigaciones sobre el aprendizaje
y la memoria en todos los niveles de organizacién del sistema nervioso, desde el
organismo m& complejo hasta los mecanismos subcelulares. Los investigadores
utilizan una variedad de métodos: estudiar personas que tienen la memoria dafada,
examinar los efectos de lesiones cerebrales experimentales y precisas que afectan al
aprendizaje y la memoria en animales, o realizar registros cerebrales no invasivos en
personas con capacidades normales mientras aprenden o recuerdan tareas diseradas a tal

efecto. Esta capacidad de la memoria y aprendizaje aparece en todas las especies
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animales, lo que sugiere que sea un requisito para la supervivencia (Rosenzweig et al,
2001).

Lo cierto es que estas capacidades cambian a lo largo de la vida y pueden ser
failmente afectadas en estados de enfermedad. Tanto la modelizacién del proceso
mental como los correlatos biol&gicos de estos cambios siguen planteando
interrogantes. Desde los primeros modelos de multialmacén hasta los nuevos que
implican aspectos modulares y no modulares se ha recorrido un camino nada faail para
explicar y dar cuenta de los procesos que hacen que un ser vivo con una determinada

dotacicn bioldygica, pueda aprender.

6.7.1. Modelo de Moscovitch. Moscovitch y Umilta realizaron en 1990 una adaptacién
de la teoria de la modularidad de la mente enunciada por Fodor en 1983. Como se ha
mencionado anteriormente, estos autores aportaron datos neuropsicoldgicos para
establecer que el cerebro es un sistema de procesamiento de la informacién constituido
por sistemas modulares y sistemas centrales, dependientes de alguna manera de un
Procesador Central. El aprendizaje comienza cuando un evento del entorno es captado
por los m&dulos de entrada y es sometido a una serie de procesos en donde intervienen
los distintos sistemas mencionados, para que esa informacidn sea guardada. Termina
con la evocacicn y declaracién de ese material que es rescatado de los archivos donde
fue almacenada (Benedet, 2002).

Moscovitch presta especial atencidn a los procesos de aprendizaje y desarrolla un
modelo de memoria compuesto por sistemas modulares y sistemas no modulares o
centrales. Son 5 los componentes que €l propone, y cada uno de ellos se asienta en bases
anatdmicas cerebrales y neuronales que estéa bien diferenciadas. Los primeros 2

componentes son los md&dulos perceptivos y semaaticos que tienen su base anatémica
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en estructuras corticales laterales, media y posteriores, “ho frontales”? Estos md&dulos
intervienen en tareas de memoria implicita. Un tercer componente lo integran los
mddulos de memoria procedimental que se ocupan de facilitar ciertas tareas cognitivas
basadas en rutinas que no necesitan de la conciencia para ser ejecutadas. Este
componente tiene su base bioldgica en ganglios basales. El siguiente componente esta&
formado por md&ulos de codificacién, almacenamiento y recuperacidn, cuya base
anatémica es el complejo del hipocampo e interviene en los tests de memoria episédica
explicita (Benedet, 2002).

El Gltimo sistema descrito es el “tentral”” que implica un procesador central y un
sistema de “tontrol”; que tiene a su cargo la aplicacién de estrategias de codificacicn y
de recuperacidn de los contenidos de la informacién que acceden a la conciencia. Este
sistema se apoya en estructuras frontales (Benedet, 2002; Benedet y Alejandre, 1999)

En este modelo se basan los tests de memoria de trabajo, memoria epis&dica visual y

aprendizaje verbal de listas de palabras que han sido utilizados en el presente trabajo.

7. Desarrollos y aportes tedricos al estudio de la atencion

Puede decirse que los desarrollos tedricos acerca de la atencién toman gran
importancia con las investigaciones de Cherry, Broadbent, Norman y Treisman, entre
otros investigadores, durante la segunda mitad del siglo XX. Estos investigadores
postulan la intervencién de la atencidn en la seleccién de la informacién por medio de
dispositivos de filtro. Esta modelizacién cuyo paradigma experimental era la escucha
dicética, fue rdidamente superada por las criticas referidas a la falta de definicicn
adecuada del constructo “filtro””y a la insuficiente data empirica que justificara la

existencia de este dispositivo (Vega, 1984).
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7. 1. Modelos de recursos limitados. En respuesta a los modelos de filtro se
desarrollaron estos modelos llamados de “tecursos limitados™; los cuales parten de
planteos experimentales diferentes abandonando en forma definitiva el paradigma de
escucha dic&ica y sustituyéndolo por el de atencidn dividida o doble tarea. La
observacicn aqui est&centrada en los limites de la atencidn al realizar tareas especificas,
y no tanto en sus capacidades de seleccién. De estos modelos surge el concepto de
interferencia entre las tareas concurrentes.

Estas teorias desarrolladas por Kahneman en 1973, Norman y Bobrow, 1975 vy
Navon y Gopher en 1979, (citados por Vega, 1984, p 142) consideran a la atencicn
como un conjunto de recursos independientes de las estructuras de procesamiento. Estos
recursos atencionales se distribuyen entre las estructuras y procesos en funcién de las
demandas. El paradigma de investigacién de estas teorias, como ya se ha dicho, es el de
doble tarea y el grado en que una tarea interfiere con la otra ser&a medida del consumo
atencional de una de ellas (Vega 1984).

Debido a la conceptualizacién de la atencidn en términos econdmicos, la limitacicn
de los recursos atencionales lleva a explicar la necesidad de tener a disposicicn
conductas automatizadas para resolver una situacidn limite. Esta distincién entre
procesos automdicos y controlados ha sido hecha por Shiffrin y Schneider en 1977
(Sohlberg y Mateer, 1989) EI modelo de procesos automaicos y controlados provee un
marco tedrico para entender conductas humanas cotidianas.

Los procesos automdicos estaa relativamente libres de demandas atencionales y se
realizan sin conciencia ni intencionalidad. Los automatismos son el resultado del
aprendizaje con refuerzos reiterados a excepcién de los que son innatos. Una vez

adquiridos, los procesos autom&icos son dificiles de modificar y pueden interferir ma
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que facilitar una tarea cognitiva no automdica. La seleccién y ordenacién de dichos
procesos automaicos puede a su vez requerir una operacién controlada. Este tipo de
procesos intervienen en el aprendizaje y almacenamiento de nueva informacién en los
dispositivos de memoria y son la base de lo que ser&postulado por Posner como

“atencidn ejecutiva’’(Vega 1984).

7.2. El modelo de Posner. Este autor sostiene que la variedad de manifestaciones
atencionales est&producida por sistemas separados aunque relacionados entre si.

Posner concibe a la atencién como un sistema sustentado por 3 redes anatémicas
diferentes: la red posterior o de orientacicn a los estimulos ambientales, la red de
vigilancia o del nivel de alerta que involucra a la formacién reticular ascendente, y la
red anterior o de control ejecutivo. Cada una de estas redes est&encargada de funciones
atencionales distintas puesto que estéa asociadas a &eas cerebrales diferenciadas.

De esta postura surge la definicicn de atencidn selectiva para procesar la
informacién y responder en forma consciente, y para sostener el estado de alerta el
tiempo que requiera el procesamiento atento (Posner y Bourke, 1999, citado en Benedet,
2002, p.118).

De lo anterior se desprende que el sistema de atencin tiene la funcidn de mantener
el estado de alerta del sistema cognitivo y seleccionar la informacién mediante la
atribucién de atencicn a lo que sea relevante en cada momento, evitando la sobrecarga

del sistema cognitivo.

7.3. Modelo de Moscovitch. Este modelo postula dos sistemas atencionales que

coinciden con Posner. Uno de ellos, el Sistema de Control Atencional, es central y est&
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ligado a la memoria de trabajo y se asienta en zonas frontales de la corteza cerebral.
Corresponderia este sistema a la red anterior o ejecutiva de Posner.

El segundo de los sistemas desarrollados por Moscovitch es modular y se vincula
con la atencién automdica de orientacién ambiental, cuya base neuroanatémica es la
regicn parietal y corresponderia a la red posterior de Posner. Este modelo, Moscovitch
lo reconoce, no se ocupa del nivel de alerta o red de vigilancia propuesta por Posner

(Benedet 2002).

7.4. Modelo de Mesulam. Este autor como otros posteriores a él, propone un modelo de
atencicn que toma en cuenta las contribuciones de la neurfisiologia y las
representaciones de base neuroanatémicas. Su modelizacién implica una divisién del
sistema atencional en 3 componentes.

El primer componente corresponde al tallo y ndcleos tal&nicos. En este caso los
sistemas atencionales surgen de diversas regiones del tallo cerebral y van a inervar &eas
especificas que intervienen en la ejecucidn de diversas tareas. EI 22componente del
modelo de Mesulan se basa anatémicamente en la corteza parietal posterior, sector que
posee la capacidad de representaciécn espacial y la orientacicn hacia estimulos
relevantes. Las bases empiricas de este modelo fueron los experimentos en patologia de
“heglect”” o hemi-inatencicn, que se manifiestan en una falta de respuesta a los
estimulos provenientes del campo sensorial contralateral a la lesién, en ausencia de
déficits primarios sensoriales o motores. El tercer componente corresponde a la
circunvolucién del cingulo, estructura involucrada en los aspectos motivacionales, la
representacidn sensorial y los actos motores relacionados (Meneses Ortega, 2006)

En acuerdo con esta teoria y relacionado ma& con el primer componente,

investigadores como Kinomura en 1996, bas&dose en técnicas de neuroim&enes,
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demostraron que cuando se le presentan a los sujetos tareas de atencién visual y
somestésica se activan regiones en el nivel de alertamiento que se corresponden con un
incremento en la actividad del tegmento mesensefdico y nucleos intralaminares

tal @nicos (Meneses Ortega, 2006).

7.5. Paradigmas contemporaneos. Los avances en las investigaciones sobre la atencién
han revelado la naturaleza compleja de sus mecanismos lo que ha contribuido a la
formulacién de diversos modelos descriptivos y explicativos. Desde esta perspectiva se
han concebido modelos de filtro, de recursos limitados, perceptivos de rasgos visuales,
como mecanismos de orientacidn espacial, 0 como un sistema de control supervisor. A
partir de la década del los 80 el estudio de la atencién se desprende de la modalidad
auditiva para centrarse en la visual. Recientes estudios promueven criticas a la
concepcicn de la capacidad limitada bas&dose en datos neurofisioldgicos que
confirman la eventualidad de que el volumen de procesamiento sea ilimitado gracias a
la habilidad de proceso en paralelo de los sistemas perceptivos. Esto lleva a pensar en
una funcién selectiva relacionada con la accidn y la dimensién temporal y espacial
(RosselldMir y Munar Roca, 2004).

Desde el punto de vista de la evaluacién neuropsicol@yica existe acuerdo en
diferenciar 3 componentes b&icos de la atencidn correspondientes a seleccidn,
vigilancia y control. De estos se derivan los conceptos de atencidn selectiva, atencion
sostenida y atencion ejecutiva (Drake, 2007b).

En resumen, el sistema atencional haria posible que se mantenga el estado de alerta
de acuerdo a las demandas atencionales de una tarea. Se encargaria de seleccionar la
informacién relevante, funcidn de la atencion selectiva, resistiendo los distractores de

informacicn irrelevante mediante una funcién inhibitoria. Esta funcién se relaciona con
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el funcionamiento ejecutivo y, como veremos ma& adelante, algunos autores consideran
la inhibicidn y la flexibilidad mental como componentes de las funciones frontales
ejecutivas (Marino, 2010).

Tanto la funcién selectiva como la inhibitoria se expresan en el Test de Stroop, en el
test de trazos y en el test de frases incompletas de Hayling. En estos tests se requiere
también flexibilidad para pasar de un foco de la atencién a otro, el cual puede ser una
representacidn, una meta, una preparacién mental, etc. La capacidad de sostener el
estado de alerta por un periodo de tiempo que permita completar una tarea se denomina
atencion sostenida y pude evaluarse mediante el subtest de digitos directos de la WAIS
I11 (Benedet 2002).

Los instrumentos utilizados en la presente investigacién toman como base éstos

conceptos.

8. Desarrollo y aportes tedricos al estudio de las funciones ejecutivas.

A partir del caso paradigmdico de Phyneas Gage y su evolucidn después de su
accidente, se comenzda dirigir la atencidn a la funcidn de apoyatura biol¢ygica de los
|&ulos frontales para procesos cognitivos de alta complejidad.

Gage, era capataz de una linea de ferrocarril para la cual trabajaba hacia algin
tiempo y en la que habia progresado considerablemente en razén de su comportamiento
responsable, correcto y comprometido con la labor. Al momento de su accidente su
trabajo era colocar explosivos y detonarlos mediante un procedimiento que consistia en
colocar la carga mientras un ayudante se encargaba de cubrirla con arena, tras lo cual se
utilizaba una mecha y una barra de hierro para hacer que la pdvora estallara. Era el mes

de Septiembre en Nueva Inglaterra y el calor y la fatalidad de que la carga no se hubiera
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cubierto aun, hicieron que la barra de metal se disparara atravesando su I¢oulo frontal
(Damasio, 2001).

El accidente de Gage ocurri® en 1848, pero recién en 1866, John Harlow, quién
habia sido su médico, sugiri® que el cambio de comportamiento, sin compromiso
significativo observable de sus funciones cognitivas, constituia un indicador de que los
I&ulos frontales eran parte de la regién del cerebro encargada de la motivacién y del
comportamiento socialmente aceptable. Si bien esta propuesta fue desestimada durante
décadas, investigadores posteriores encontraron evidencias de que Harlow no estaba
equivocado. Al parecer, los I&ulos frontales son efectivamente el asiento de las
Funciones ejecutivas, pero los trastornos presentados por Phineas Gage parecian
corresponderse con un aspecto cognitivo/emocional, dejando intactos los niveles
metacognitivos. En realidad las alteraciones en estos aspectos no fueron documentadas,
en parte debido a que en 1848 se carecia de los instrumentos de evaluacicn
neuropsicol &gica de necesaria sensibilidad (Ardila y Ostrosky-Solis, 2008).

Debido a que en general se entiende por funciones ejecutivas, un conjunto de
habilidades cognitivas que tienen por objetivo contribuir a la adaptacién del individuo a
situaciones novedosas donde las conductas autom&icas o condicionamientos adquiridos
no son eficaces, dichas funciones parecen ser indispensables en el desempefo laboral,
académico y social. Su complejidad ha llevado a controversias en su conceptualizacién,

siendo enriquecidas ademappor el aporte de distintas teorias.

8.1. Desarrollo del concepto. Uno de los primeros que esboza el concepto de funciones
ejecutivas es Alexander Luria. Segun este autor, el funcionamiento mental complejo se
da gracias a 3 unidades funcionales en el cerebro humano, de las cuales la tercera es la

que se encarga de la programacién y la verificacién de la conducta (Luria, 1980).
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Se trata de un constructo que alude a la capacidad de programar y regular el
comportamiento, y de evaluar las conductas humanas apropiadas para cada situacién.
Luria se refiere a una serie de factores organizadores y ordenadores subyacentes a todas
las dema& actividades cognitivas que pueden permanecer intactas, pudiendo una persona
sufrir pérdidas cognitivas considerables y continuar siendo independiente, autéhoma y
productiva.

Mas tarde Stuss y Benson se refieren a la cualidad multivoca de las funciones
ejecutivas estableciendo que “&l sistema frontal comprende una serie de procesos y
componentes, cada uno de los cuales puede influir en dos sistemas funcionales b&icos:
el impulso y la secuenciacién’’(Parkin 1999, p.254)

El concepto de funcidn ejecutiva fue desarrollado y atribuido a la terminologia
neuropsicoldgica por Lezak en 1982, para referirse a un constructo multidimensional
que implica una gran variedad de procesos cognitivos de alta complejidad. El concepto,
de acuerdo con esta autora, alude a un conjunto de habilidades cognitivas que permiten
la anticipacicn y el establecimiento de metas, la formacién de planes y programas, el
inicio de las actividades y operaciones mentales, la autorregulacidn de las tareas y la
habilidad de llevarlas a cabo eficientemente.

Asi como la funcién de la memoria no es un constructo univoco, en los Gltimos afbs
se ha intentado delimitar las capacidades que componen a las funciones ejecutivas.
Desde los desarrollos de la psicologia cognitiva, se han especificado componentes tales
como la planificacion de las conductas dirigidas a metas especificas, la generacién de
estrategias para alcanzarlas, la flexibilidad mental, la capacidad de control, juicio,
monitoreo e inhibicion de conductas a fin de lograr eficacia adaptativa.

Chan, Shum, Toulopulou y Chen, (2007, citados en Julian y Marino, 2010) agrupan

los componentes dividiéndolos entre funciones frias y funciones célidas en virtud a la
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implicancia o no que tengan en el procesamiento emocional. Desde esta perspectiva, la
memoria de trabajo forma parte de las funciones frias y metacogntivas, segun los
criterios de clasificacién aludidos.

Algunos autores han entendido, en cambio, que las funciones ejecutivas tienen
naturaleza unitaria. Poseen una base en comdn y una estrecha relacién entre si. Dicho
sustento comun estaria dado, segin Salthouse (citado en Roselli, Jurado y Matute, 2008,
p.24), por el razonamiento y la velocidad perceptual. No obstante las disociaciones
observadas en el rendimiento de pacientes con lesiones frontales, quienes presentaban
buen desempefd en algunas pruebas ejecutivas mientras fracasaban en otras, dieron
cuenta de que se trataban de constructos independientes (Roselli, et al, 2008).

La base biold&yica de las funciones ejecutivas llevda pensar en que el sindrome del
I&ulo prefrontal y las funciones ejecutivas eran equivalentes. Datos empiricos recientes
revelan que tal equivalencia no es consistente debido a que en las funciones ejecutivas
se observé la participacidn también de otras zonas del cerebro, especialmente nucleos
de la base y estructuras subcorticales. El avance tecnoldgico en relaciécn con las
neuroimaenes ha permitido reconocer que en el funcionamiento ejecutivo pueden estar
comprometidas también Zaeas posteriores corticales y subcorticales del cerebro (Ardila
& Ostrosky-Solis, 2008)

En suma, las funciones ejecutivas se constituyen por funciones de control,
integracién y monitoreo de aspectos metacognitivos y cognitivo-emocionales. No se
hace aqui una diferencia entre cognitivo y emocional ya que somos seres emocionales y
la cognicién no alude a ausencia de emocidn. Estas dos entidades est& estrechamente
relacionadas entre si aunque responden a &eas cerebrales diferentes.

Las habilidades de resolucién de problemas, planificacién, desarrollo de estrategias,

memoria de trabajo, flexibilidad mental, est&a relacionadas con el &ea prefrontal dorso

89



lateral y se hace referencia a ellas como funciones ejecutivas metacogntivas. La
habilidad para hacer aceptable socialmente la satisfaccién de necesidades e impulsos
bd&icos, lo cual necesita de la blsqueda y generacién de estrategias y el control
inhibitorio de la conducta, constituyen las funciones ejecutivas emocionales que
dependen de &eas ventro mediales de la corteza prefrontal (Ardila y Ostrowsky-Solis,
2008; Contreras, Catena, Caadido, Perales y Maldonado, 2008 ).

En el terreno clinico, los pacientes con lesiones en la zona ventro medial del 1&ulo
prefrontal tienen dificultades para planificar las tareas cotidianas, administrar
racionalmente su dinero y su patrimonio, y sostener una actividad laboral en forma
estable (Contreras et al, p288, 2008).

Desde el punto de vista de la evaluacién neurocognitiva, el test de conclusién de
frases de Hayling creado por Burgues y Schallice, y adaptado a la poblacién Argentina
por Abusamra, Miranda y Ferreres en 2007, aporta datos acerca de la capacidad de
iniciacién e inhibicicn de una accién como componentes ejecutivos eventualmente
separables. Haldane y Frangau (2005) refieren que este test evalla la velocidad de
organizacién verbal e inicio del habla, aspectos que pueden verse alterados en pacientes
bipolares.

La capacidad de generar estrategias tendientes a resolver problemas ligados a metas
especificas tiene en el test de Seleccicn de cartas de Wisconsin, de Heaton, un
representante significativo en los tests neuropsicoldgicos tradicionales de las funciones
ejecutivas. En esta prueba se pueden apreciar los trastornos en el sistema supervisor en
tanto las conductas perseverativas son expresicn de dicha alteracién. Mayores detalles

se encontrarda en el apartado dedicado a instrumentos.
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8.2 Componentes de las funciones ejecutivas. A continuacién se describiréa los
componentes de las funciones ejecutivas, tal como se los considera para esta

investigacian.

8.2.1. Memoria de Trabajo. Como ya se ha mencionado, en 1976, Baddeley introdujo el
término memoria de trabajo (working memory) para describir un tipo de memoria de
corto plazo, que mantiene “on line’”la informacidn recientemente ingresada y que los
seres vivos utilizan para resolver ciertos problemas complejos. Este término también se
usa para la teoria de las operaciones cognitivas relacionadas con esa forma de memoria
activa llamada memoria provisional, memoria operativa o simplemente memoria a corto
plazo (Garcia Molina, Tirapu-Ustaxoz, Roig- Rovira, 2007). El término se refiere a un
sistema que es capaz de guardar transitoriamente y manipular la informacién necesaria
para resolver problemas cognitivos complejos. Este sistema est&a cargo de un proceso
que permite mantener activada una cantidad limitada de informacién necesaria para
guiar la conducta hacia una meta prefijada, valiéndose de ese material que tiene a
disposicicn. Es necesario contar con una representacicn mental tanto del objetivo como
de la informacicn relevante acerca del estado actual en relacicn a una situacicn futura

(Baddeley 1992 a, Baddeley 1992 b).

8.2.2. Organizacion y planificacion. Este componente alude a las acciones llevadas a
cabo para realizar planes y proyectos e implica un proceso que consta de varios pasos
en una secuencia de eventos que se establecen inicialmente (Lezak, Howienson y
Loring, 2004). Implica la determinacién y organizacicn de pasos a seguir y elementos
necesarios para llevar a cabo una conducta intencional o alcanzar una meta (Lezak,
1983). Se refiere a la tarea de planificacién y elaboracién de planes de accidn para llevar

a cabo las decisiones que tiendan a alcanzar las metas prefijadas. Esto comprende la
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capacidad de conceptualizar formulando hip&esis y realizar estimaciones generando las

estrategias necesarias para la resolucicn de problemas (Lopera Restrepo, 2008).

8.2.3. Flexibilidad. Se refiere a una capacidad autorregulatoria de la conducta por la
cual un sujeto puede variar el curso de su pensamiento o de la accidn que esta
desarrollando, en funcicn de las demandas de las circunstancias internas o externas
(Lezak, 1983). Esto implica haber desarrollado la habilidad de cambiar el foco de la
atencidn cuado es necesario, inhibir tareas automdicas para responder de forma
voluntaria recurriendo a veces a conductas complejas para resolver problemas nuevos

(Slachevsky, Perez, Silva, Orellana, Prenafeta, Alegria, Pefi, 2005).

8.2.4. Monitorizacidn. Es el proceso de supervisicn por medio del cual se asegura que
los procedimientos encaminados a lograr metas preestablecidas, sean los correctos y
tengan la eficacia esperada. Esta capacidad moviliza el sistema cognitivo para corregir
posibles errores evitando desviaciones que pudieran presentarse, los cuales alejarian la
meta. Toda tarea que supone alcanzar un fin necesita de la supervisicn para la ejecucién
del plan de accién establecido en la planificacicn de las acciones, conductas o
pensamientos intencionales y dirigidos. La habilidad ejecutiva de monitorizacién puede
detectar las posibles interferencias que pudieran presentarse en el curso de alguna
accicn y puede dar lugar a corregir el procedimiento antes de Ilegar a un resultado final

(Lezak 1983, Lezak 1995)

8.2.5. Iniciacion e inhibicion. Ligado con la voluntad y la creatividad, la capacidad de
iniciacidn se refiere a la experiencia de tener iniciativa para resolver problemas
adaptativos. Las dificultades en este aspecto de las funciones ejecutivas dan como
resultado trastornos en la generatividad de estrategias de aprendizaje o para la

creatividad en general (Lopera- Restrepo, 2008).
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La inhibicién se refiere a la capacidad de impedir que informacién distractora
interfiera en la tarea cognitiva que se est&ealizando, permitiendo la focalizacién de los
recursos atencionales para la resolucién de problemas actuales. También se refiere a la
habilidad para suprimir conductas automdicas de proceso rdido para dar lugar a
procesos ma&A lentos correspondientes a conductas controladas involucradas en la toma

de decisiones (Slachevsky et al. 2005; Lezak 1995)

9. Aproximacion teorica de la presente investigacion.

La presente investigacicn parte de la definicién de neuropsicologia entendiéndola
como una disciplina cientifica que estudia la relacién entre las estructuras y el
funcionamiento del sistema nervioso central, y los procesos cognitivos Yy
comportamentales. Se apoya en modelos de procesamiento de la informacién
provenientes de la psicologia cognitiva para la evaluacién de las funciones de memoria,
atencidn, inteligencia estimada premorbida y funciones ejecutivas. En el presente
trabajo se entiende a la inteligencia desde la postura neuropsicolgica de la existencia
de funciones cognitivas mdltiples, que actian mancomunadamente en condiciones de
normalidad y que pueden funcionar en forma disociada en situaciones de perturbacién o
patologia. El instrumento utilizado para evaluar inteligencia premorbida se basa aqui en
modelos de funcionamiento actual. Su eficacia para estimar el coeficiente intelectual en
la poblacién general es superior a la de los modelos demogrdiicos y de acuerdo con
Baumann y Burin (2007) muestra capacidad de habilidad categorial y conceptual,
proporcionando un indicador de la inteligencia cristalizada. Por otra parte, el subtest de
vocabulario de la WAIS 111 tiene al momento, suficiente confiabilidad y validez, y ha
sido seleccionado también por razones de practicidad en tanto insume poco tiempo para

su administracién y evaluacian.
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El modelo te&rico de memoria en el que se basa esta investigacién corresponde al de
Moscovitch, quien le adjudica importancia a los procesos de aprendizaje mediado, como
ya se ha expuesto, por componentes modulares y no modulares. EI 4°de los cinco
componentes es el que estaformado por m&ulos de codificacidn, almacenamiento y
recuperacidn, cuya base anatémica es el complejo del hipocampo e interviene en los
tests de memoria epis&dica explicita. Las pruebas de memoria y aprendizaje utilizadas
en la presente investigacidn se basan en medidas directas teniendo en cuenta la
evaluacién de la memoria explicita epis@lica en su modalidades verbales y visuales.

Siguiendo a Benedet (2002) quien compila a las tendencias tedricas actuales, se
entiende a la atencién como una entidad de recursos limitados regulados por un sistema
central de control atencional gobernado por un procesador central responsable de la
seleccicn de la informacidn, el mantenimiento del alerta y la inhibicicn de los
distractores. Tanto la funcién selectiva como la inhibitoria se expresan en el Test de
Stroop y en el test de trazos. En estas tareas cognitivas se requiere también del
componente ejecutivo de la flexibilidad mental para pasar de un foco de atencién a otro,
el cual puede ser una representacicn, una meta, una preparacicn mental, etc. La
capacidad de sostener por un periodo de tiempo que permita completar una tarea la
seleccién realizada, se entiende como atencién sostenida y pude evaluarse mediante el
subtest de digitos directos de la WAIS |11 (Benedet 2002).

Respecto de las funciones ejecutivas, en el presente trabajo se entiende que la misma
es una funcidn multivoca que puede estar alterada en algunos aspectos mientras otros
pueden quedar indemnes. De acuerdo con Ardila y Ostrosky — Solis (2008) pueden
diferenciarse 2 clases de funciones: metacognitivas y afectivo/cognitivas. Se entiende en
el presente trabajo que las funciones ejecutivas comparten una funcién de control,

integracicn y monitoreo de aspectos metacognitivos y cognitivo-emocionales. No
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obstante aqui se tomar& las metacognitvas por razones de disponibilidad de
instrumentos confiables para la evaluacién neuropsicol@yica y por la frecuencia en que
estos instrumentos son utilizados en los trabajos cientificos m& acreditados y que se
mencionan en el capitulo de Estado Actual del Arte.

Los instrumentos que han sido utilizados para la investigacién dar& cuenta de las

posibles alteraciones del funcionamiento ejecutivo en sus distintos componentes:
flexibilidad, iniciacicn, inhibicicn y planificacidn.
En cuanto a la inteligencia premorbida, si bien tanto los métodos actuales como los
demogrdicos o lo mixtos tienen sus criticas, no existen demasiados instrumentos
generados a la luz de estas teorias que tengan suficiente confiabilidad y validez al
momento. Razones de practicidad, caracteristicas de la poblacién del presente estudio
(déficits cognitivos no tan severos), caracteristicas psicométricas de la prueba
(confiabilidad y validez) y escaso insumo de tiempo, han hecho decidir la eleccicn a
favor del subtest de vocabulario del WAIS 11l como mejor predictor del desempefd
premorbido a fin de contribuir al apareamiento de los distintos grupos investigados.

Las escalas clinicas de medicién de sintomas se basan en la psiquiatria bioldgica y
en la psicologia cognitiva respecto del cuadro depresivo y trastorno bipolar, tal como se

ha sefalado detalladamente en el presente capitulo.
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METODOLOGIA

1. Disefio del estudio.

Se trata de un estudio cuasi —experimental constituido por 2 grupos de pacientes
con diagndstico de trastorno bipolar en 2 condiciones diferentes de la enfermedad
(sintom&icos y eutimicos) apareados caso —control. El estudio es de corte transversal
en donde la comparacicn es intersujetos. La investigacién consta adema& de un grupo
control apareado con los grupos de pacientes por edad, sexo y educacidn.

La investigacidn ha incluido una dimensién longitudinal intrasujeto en donde se analiza
una sub-muestra de pacientes que fueron re-testeados despues de transcurrido 1 afp de
la evaluacidn inicial.

Las muestras comprenden 36 pacientes dentro de un rango etario de entre 20 y 60 afps,
diagnosticados con trastorno bipolar de los cuales 18 tienen condicidn de sintom&icos y
18 se encuentran asintomd&icos (eutimicos) al momento de la evaluacicn. El grupo
control se compone de 16 sujetos apareados como se ha mencionado ma& arriba, por

edad, educacidn y sexo.

2. Participantes.

2.1 Grupos de pacientes. Los participantes proceden de la prdtica clinica en una
institucicn privada de la Ciudad de Buenos Aires. Se compone de pacientes que
cumplen con el criterio de admisién de trastorno bipolar y que son derivados por un
médico psiquiatra experimentado y especializado en trastornos afectivos, quien ha
realizado el diagndstico de trastorno bipolar mediante entrevistas libres, una entrevista

semiestructurada, y un método de entrevista clinica estructurada para los trastornos del
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eje |1 del DSM-IV, SCID-I (First, Spitzer, Gibbon y Williams, 1999). El psiquiatra
solicita la evaluacién neuropsicoldgica y el perfil afectivo del paciente para contribuir al
diagndstico y planificar con mayor certeza el tratamiento médico y psicol&ico que
deber&sugerir. Se les aplica a todos los pacientes la misma bateria neuropsicoldgica y
las escalas psiquidkicas descriptas maadelante, a medida que son derivados a solicitud
del médico psiquiatra.

El grupo de pacientes eutimicos se compone de sujetos derivados de la misma manera
por el psiquiatra para comprobar su evolucicn en la fase asintomdica. Se consideraron
con esta condicién los sujetos que fueron referidos por el psiquiatra con el diagnésticos
de trastorno bipolar en estadio asintomdico seguin el DSM-IV y obtuvieran entre 0y 9
puntos en el cuestionario de depresién de Beck (Bonicatto, Dew y Soria, 2006) y menos
de 13 puntos en el cuestionario BDSDS (Zaratiegui, Vazquez, Marinelli, Aguayo,
Strejilevich, Lorenzo, Padilla, Goldchuk, Herbst, Vilaprino, Garcia Boneto, Cetkovich-
Bakmas, Abraham, Kahny Ghaemi, 2009).

Fueron tenidos en cuenta los siguientes criterios de exclusion para los pacientes:

- Mayor de 60 afps

- Haber recibido tratamiento con litio, valproato de sodio o antipsic&icos al
momento de la evaluacién o dentro de las Gltimas 2 semanas previas a la primera
evaluacidn.

- Abuso o adiccién a sustancias psicoactivas (alcohol o drogas), cuyo diagndstico
cumpla con los criterios del DSM 1V, al momento de la evaluacién o dentro del
ultimo afo.

- Comorbilidad con enfermedades neuroldgicas (dafb cerebral de cualquier

origen, enfermedades degenerativas del SNC, exposicién a t&icos o hipoxia).
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- Condicicn médica que afecte el funcionamiento cognitivo en cualquiera de sus
dominios, como por ejemplo diabetes, hiper o hipotiroidismo, enfermedades
cardiovasculares o respiratorias crénicas con compromiso cognitivo, deficiencias
inmunitarias  (HIV), deficiencias vitaminicas crénicas, enfermedades

nefrol&yicas que requieran tratamiento de didisis.

2.2 Grupo de sujetos controles. EI grupo control se compone de personas de la
poblacién general de las cuales se solicita su colaboracién voluntaria, y se les
proporciona luego, una devolucién verbal de su rendimiento en las pruebas cognitivas.

Se seleccionan sujetos que puedan aparearse en edad, nivel educacional y sexo con
el grupo de pacientes. Se solicita a los sujetos firmar un consentimiento escrito y se les
toma una entrevista en donde se constatan los datos para que se cumpla el criterio de
admisicn. Fueron apareados por sexo y edad con la poblacién de pacientes.

Los criterios de exclusién para los sujetos pertenecientes al grupo de control son los
mismos que para los pacientes, con el aditamento de que ser& rechazados para la
muestra las personas que tengan 1 0 ma parientes de ler grado con trastorno afectivo
mayor, trastorno esquizofrénico, o que cursen algun tipo de trastorno afectivo al
momento de la evaluaciécn. Asi mismo, los participantes del grupo control no tenian

parentesco directo con los pacientes.

2.3 Tamano de la muestra. La muestra total se compone de 36 pacientes diagnosticados
con trastorno bipolar, 18 adscriptos al grupo Sintomdicos y 18 en el grupo Eutimicos,
dentro de un rango de edad entre 20 y 60 afps, y 16 sujetos controles, apareados con los

pacientes por edad, educacién y sexo.(Tabla 1)
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Tabla 1

Tamafio de la muestra

Grupo Casos %

Bipolar sintomdico 18 34,6
Bipolar eutimico 18 34,6
Control 16 30,8
Total 52 100,0

3. Consideraciones éticas

Los participantes fueron informados que los datos serian empleados con fines de
investigacicn y dieron su consentimiento por escrito. A lo largo del estudio y una vez
finalizado el mismo se mantuvo el compromiso de la confidencialidad de los datos
personales y médicos de los pacientes y de los sujetos que se prestaron voluntariamente
como controles. A cada uno de los participantes se les realizGuna devolucicn oral y se

les entregAun informe escrito en forma individual, una vez terminada la evaluacién.

4. Técnicas e Instrumentos

4.1 Técnicas e instrumentos correspondientes a las variables clinicas. A la totalidad

de la muestra le fueron administradas escalas psiquidicas para definir el perfil afectivo

y establecer la fase actual de la enfermedad (depresidn, eutimia). En el cuadro siguiente

se presentan las escalas y los inventarios utilizados, seguidos de una breve descripcian.
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Inventario de depresion de Beck (BDI)

inventario de sintomas autoadministrado,
compuesto por 21 items que indica el
grado de severidad del trastorno depresivo

(Vaguez 2007)

Bipolar  Spectrum Diagnostic  Scale

(BSDS) (Ghaemi et al, 2005)

Escala autoadminstrada, sensible para
detectar trastorno bipolar Il y trastorno

bipolar no especificado.

Mood disorder questionanaire (MDQ) | Escala autoadministrada que evalta
(Hirschfeld, Spitzer, Calabrese, Flynn, | sintomas de trastorno bipolar.

Keck, Lewis, McElroy, Post, Rapport,

Russel, Sachs y Zajecka, 2000),

Escala de temperamento de Memphis, | Escala autoadministrada que permite

Pisa, Paris y San Diego (TEMPS-A

Buenos Aires)(Vazquez et al, 2007),

evaluar los 4 temperamentos afectivos
fundamentales y el temperamento ansioso.
Las subescalas permiten registrar los
ritmos animicos, cognitivos, psicomotores

y circadianos que pueden predisponer a

los trastornos afectivos mayores.

- Inventario de depresion de Beck (BDI), es un inventario de sintomas auto
administrado, compuesto por 21 items que indica el grado de severidad del trastorno

depresivo (Vagquez, 2007a). Disefada por Aaron Beck en 1961 para evaluar la
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profundidad del cuadro depresivo desde la fundamentacicn tedica del enfoque
cognitivo de la depresicn (Beck, Ward, Mendelson, Mock y Erbaugh, 1961). En el afb
1979, Beck y colaboradores realiza mejoras en la escala original dando lugar a una
nueva versién modificada.

Esta versicn del BDI de 1979 ha sido validada por Jests Sanz y Carmelo Vaquez
1998. De acuerdo con el trabajo de esos autores, la consistencia interna del BDI arrojo
un coeficiente de 0,83. El coeficiente de fiabilidad test — retest fue de 0,72 con un
intervalo de 1 mes. La Validez convergente fue realizada con la Escala Autoaplicada
de la Depresién de Zung (Zung Self-Rating Depression Scale, SDS) y los coeficientes
de correlacidn, en este caso, fueron altos y positivos: r=0,68 y 0,89, respectivamente.

No se encontraron correlaciones estadisticamente significativas con diversas escalas
de ansiedad lo que corrobora que el BDI mide un constructo diferenciado. Tampoco se
encontraron diferencias de género en cuanto a la puntuacién total y posee variaciones
transculturales minimas (Sanz y Vagquez, 1998).

- Bipolar Spectrum Diagnostic Scale (BSDS) (Ghaemi et al, 2005), es una escala
autoadminstrada, sensible para detectar trastorno bipolar Il y trastorno bipolar no
especificado.

La versicn en espafpl fue realizada en Argentina, traducida de la versién en inglés
por Gustavo Vaguez y Fernando Fabregues. Se realizd la retrotraduccidn por el
primero de ellos, y esta versién fue revisada, corregida y finalmente aprobada por los
autores originales de la escala, Ronald Pies y Nassir Ghaemi. La versicn final de la
BSDS se compone de dos partes. La primera de ellas incluye un p&rafo que contiene 19
oraciones que describen la mayoria de los sintomas del trastorno bipolar. Cada una de

las oraciones est&seguida de un espacio en blanco en el cudhel sujeto evaluado puede
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hacer una cruz si considera que la situacién que describe el texto se aplica a su
condicicn. Cada uno de los espacios marcados con una cruz vale un punto.

La segunda parte de la BSDS es una pregunta con eleccién de respuesta multiple
cuyo objetivo es indagar en qué medida se sienten descriptos por la historia que acaban
de leer en la primer parte. Existen cuatro posibilidades de respuesta para elegir: “Esta
historia me describe muy bien o casi perfectamente’; “Esta historia me describe
bastante bien’; “Esta historia me describe hasta cierto punto pero no en todos los
aspectos”; y “Esta historia no me describe en lo absoluto®? Se le adjudican puntajes
diferentes a las distintas opciones segln el grado de cercania a la evaluacién subjetiva
gue hace la persona segln la historia que acaba de leer. La puntuacién total de la BSDS
varia desde 0 puntos a 25 puntos como m&imo.

A partir de un estudio de validacién previo (Ghaemi et al, 2005) se han cuantificado
las puntuaciones totales en cuatro categorias distintas: de 0 a 6 puntos se considera muy
improbable la presencia de trastorno bipolar; de 7 a 12 se considera una baja
probabilidad, de 13 a 19 puntos indica una probabilidad moderada y de 20 a 25 puntos
una alta probabilidad. Los autores de este primer estudio de validacién postulan que el
valor de corte &timo para el diagnéstico positivo para trastorno bipolar seria un puntaje
mayor o igual a 13 puntos. El coeficiente de sensibilidad para esta escala en su versicn
en espafpl es de 0,76, y el coeficiente para sefalar especificidad es de 0,81 (Vaguez,
Romero, Fabregues, Pies, Ghaemi y Mota-Castillo, 2010)

- Mood disorder questionanaire (MDQ) (Hirschfeld et al, 2000), es un instrumento para
la deteccidn de sintomas de trastorno bipolar. Es un cuestionario autoadministrado que
se compone de una lista de 13 sintomas correspondientes a hipomania, y 2 preguntas
acerca del nivel de deterioro funcional provocado por la sintomatologia. La versién

original en inglés ha sido validada en poblacién general y en poblacién psiquidxica. La
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adaptacién espafbla utilizada en el presente estudio fue realizada en 2008 y posee
caracteristicas psicométricas de confiabilidad y validez adecuadas. La validez
concurrente con el DSM-IV-TR es de 0,83. La consistencia interna mediante alfa de
Cronbach es de 0,90 y la fiabilidad test —retest es de 0,92. La capacidad discriminante
de la escala corresponde a un coeficiente para sensibilidad de 0,60 y para especificidad,
de 0,98 para la deteccicn de trastorno bipolar. Las caracteristicas psicométricas de la
versicn espafbla son similares a la original (Sanchez —Moreno, Villagran, Gutierrez,

Camacho, Ocio, Palao, Qurejeta, Gascdn, Sanchez, y Vieta, 2008)

-Escala de temperamento de Memphis, Pisa, Paris y San Diego (TEMPS-A Buenos
Aires). Es una escala autoadministrada que permite evaluar los 4 temperamentos
afectivos fundamentales y el temperamento ansioso. Las subescalas permiten registrar
los ritmos animicos, cognitivos, psicomotores y circadianos que pueden predisponer a
los trastornos afectivos mayores. La Escala Temps A —Buenos Aires, fue adaptada de la
escala original disefada en la Universidad de San Diego (EE.UU.) por Hagop y Kareen
Akiskal en 2005 y validada posteriormente en variadas poblaciones de distintos paises.
En Argentina fue realizada la validacién incluyendo 3 poblaciones diferentes del pais:
Buenos Aires, La Plata y San Luis (Vazquez et al, 2007).

Esta escala es un inventario originalmente compuesto por 110 items y creado por
Hagop y Kareen Akiskal de la Universidad de California en San Diego. Es de destacar
que esta escala fue traducida y adapta a made 20 idiomas a partir de la versién original
validada en poblacién norteamericana. Dado que su validacidn incluyd poblacidn de
pacientes y poblacién de no-pacientes, puede deducirse que esta escala tiene el objetivo
de evaluar la “disposicién’” afectiva de los individuos. Define cinco tipos de

temperamentos afectivos: a) depresivo o distimico, b) ciclotimico, c) hipertimico, d)
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irritable y €) ansioso. Estos cinco temperamentos b&icos indican una disposicicn basal
inherente a los cambios de humor de nivel subafectivo. La validacién en nuestro pais ha
dado apoyo empirico para dichos temperamentos (Vazquez et al., 2007).

Basada en el constructo de temperamento, la TEMPS-A es un cuestionario que permite
valorar la presencia de los cinco temperamentos afectivos fundamentales (hipertimico,
depresivo, irritable, ciclotimico y ansioso). Atento a estos cinco elementos tedrico
clinicos se confeccionaron cinco subescalas que permiten registrar los ritmos animicos,
cognitivos, psicomotores y circadianos que pueden predisponer a los trastornos

afectivos mayores (Akiskal y Akiskal 2005).

4.2. Técnicas e instrumentos correspondientes a las variables cognitivas

Tanto a los pacientes como a los controles se le han administrado una bateria
neuropsicoldgica compuesta por pruebas que evaltan los distintos dominios de la
memoria, la atencién y las funciones ejecutivas, principalmente. Los instrumentos

utilizados en la investigacién se describen en la siguiente tabla.

Tecnicas y Dominios Cognitivos Descripcion de aspectos evaluados

Memoria episodica y aprendizaje

verbal
Test de aprendizaje verbal de Rey Recuperacién libre, memoria inmediata y
(RAVLT) (Spreen y Strauss, 1998; diferida, evocacién mediante reconocimiento

Burin y Arizaga, 2001)
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Memoria episodica visual

Figura Compleja de Rey (Spreeny

Strauss, 1998)

Memoria de trabajo

Repeticion de Digitos inversos WAIS

I11 (Wechsler, 2002)

Repeticion de Numeros y letras

WAIS 111 (Wechsler, 2002)

Viso- construccion

Figura Compleja de Rey —Copia

Atencion

Repeticion de Digitos directos e

inversos WAIS 111 (Wechsler, 2002)

Viso- construccién y memoria visual diferida

Retencidn de corto plazo, capacidad de
manipular informacié en la memoria verbal
de trabajo.

Manipulacién mental de informacicn

compleja en memoria de trabajo.

Organizaci visoperceptual.

Amplitud de atencidn.
Retenci¢n de corto plazo, capacidad de
manipular informacién en la memoria verbal

de trabajo.
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Trail Making Test Ay B (Spreeny

Strauss, 1998)

Funciones ejecutivas

Test de seleccion de cartas de

Wisconsin (WCST) (Heaton, 1981)

Test de Stroop (Golden, 1994)

La parte A de este test evalla la capacidad de
focalizar la atencién y mide velocidad
psicomotora. La parte B evalta atencicn

dividida.

Versicn computarizada que evalla formacién
de conceptos, flexibilidad cognitiva,
capacidad de mantener y /o cambiar la

preparacién mental.

Evalla atencién selectiva e inhibicidn.
Consta de 3 partes de las cuales la Gltima
genera interferencia y mide la capacidad de
flexibilidad mental frente a las demandas,
suprimiendo las respuestas automaicas y

produciendo respuestas controladas.
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Controlled Oral Word Association
Test de Benton y Hamsher (Lezak,

1995)

Test de fluidez verbal-animales.

(Fernandez, Marino y Alderete, 2004)

Trail Making Test. Parte B (Spreen 'y

Strauss, 1998)

Figura Compleja de Rey — copia.

(Spreen y Strauss, 1998)

Test de Hayling (Abusamra et al

2007)

Premorbilidad

Vocabulario WAIS I11 (Wechsler,

2002)

Evalla la capacidad de generar estrategias
para producir palabras con restricciones

fonol dygicas y otras demandas lingi isticas

Evalla capacidad de generar palabras

correspondientes a una categoria sematica.

Esta parte evalUa capacidad de cambio de la

preparacién mental.

Evalla visoespacialidad y organizacicn

visoperceptual

Funciones ejecutivas de iniciacicn e

inhibicicn

Evalua nivel premorbido de aprendizaje y

nivel de conocimientos alcanzado.
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Test de Aprendizaje Verbal de Rey (RAVLT). Se trata de un test de memoria declarativa
episdalica y verbal. Evalta la evocacién en forma inmediata y diferida, junto con la
capacidad de aprendizaje y la consolidacién del recuerdo a pesar de la presentacién de
distractores. También incluye una tarea de reconocimiento mediante pistas fonold&ygicas
y sematicas relacionadas con el material presentado. Consiste en la presentacién en
forma verbal auditiva de una lista de 15 palabras, reforzada mediante 5 ensayos, una
lista que opera como distractor, y una tercera lista de 50 items para el reconocimiento,
donde se incluyen las palabras de las listas presentadas y otras con semejanzas
fonoldgicas y sematicas con dichas listas. La versicn original fue desarrollada por
Andre Rey en 1964. Lezak en 1983 modificO esta versién para adaptarla a sujetos
angloparlantes (Spreen y Strauss, 1991).

Los autores mencionados han encontrado un modesta confiabilidad mediante retest
al afb, con una correlacién de 0.55 (Snow et al, 1988, citado por Spreen y Strauss,
1991), si se utiliza la misma versién. No se ha observado aprendizaje con versiones
diferentes con el mismo formato (Crawford, 1989, citado por Spreen y Strauss, 1991).

Un estudio de Geffen de 1994, citado por Spreen y Strauss, encontréque las medidas
ma confiables en retest con intervalo de 16 a 14 dias correspondieron al recuerdo libre
total, memoria inmediata después de presentado el distractor y recuerdo diferido, con
coeficiente r=0.77. Las demd& medidas presentaron pobre confiabilidad por lo que
Geffen sugirid tomarlas en cuenta en la primera administracién y no en las siguientes
(Spreen y Straus, 1999).

Esta prueba correlaciona con otros tests de aprendizaje y memoria tales como el Test
de aprendizaje Verbal de California (Delis, Kramer, Kaplan, y Ober, 1987), pese a que
el RAVLT no presenta, como este test, una clara relacicn sematica entre las palabras.

Utilizando el formato de la versién de Lezak, Burin y colaboradores (Burin, Ramenzoni
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y Arizaga, 2003a,b) realizaron una adaptacién del test a la poblacién argentina, la cual
es la que se ha utilizado en la presente e investigacién. Estimando la consistencia
interna del instrumento mediante el procedimiento alfa de Cronbach se obtuvo un valor

de 0.90 en la aplicacién de este andisis (Feldberg y Stefani, 2007)

Test de la Figura Compleja de Rey. Este test evalUa aspectos viso-constructivos y
memoria visual. Esta prueba permite también la evaluacién de procesos cognitivos
vinculados con componentes ejecutivos tales como la planificacién y la capacidad de
generar estrategias para la resolucién de problemas (Meyers y Meyers, citados en
Spreen y Strauss, 1999) Originalmente disefado por Andre Rey en 1941 y modificado
por Osterrieth en 1944 en base a una figura geométrica. Actualmente se la conoce como
la figura compleja de Rey —Osterrieth y el procedimiento consiste en solicitar al sujeto
la copia con el modelo delante y luego, sin previo aviso se lo invita a reproducir de
memoria el disefp. EI tiempo de intervalo entre la copia y la reproduccién varia segun
los autores. La administracién original de Rey consistia en una copia seguida de una
reproduccién de memoria a los 3 minutos. Algunos autores realizan la medicidn en
forma inmediata y luego en forma diferida. No se ha encontrado diferencia significativa
en la reproduccién entre los 15 minutos y los 60 ya que el mayor nivel de olvido se
produce en los primeros minutos después de la copia, debido posiblemente a la
sobrecarga de la memoria de trabajo (Lezak, 1995, Spreen y Strauss, 1999). Otra forma
de administrar el test es la de Kolb y Wishaw. (citados en Spreen y Strauss, 1999), en la
cual se tiene en cuenta solo la copia y la reproduccién de memoria a los 30 minutos.

La puntuacién se realiza en base a la divisicn de la figura en 18 items o detalles
componentes de la misma, a cada uno de los cuales se les adjudica un puntaje de

acuerdo al grado de precisicn en el disefb. De acuerdo con esto Gltimo ha sido
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evaluada la consistencia interna del test, aplicando el coeficiente alfa de confiabilidad,
el cual estuvo sobre 0.60 para la copia y sobre 0.80 para la reproduccién de memoria a
los 30 minutos (Spreen y Strauss, 1999).

En el presente trabajo se utilizGla figura de Rey-Osterrieth, el criterio de puntuacién de

Osterrieth y Taylor y la forma administracién de Kolb y Wishaw, citado m&arriba.

Subtest de Repeticion de Digitos — WAIS 111, El test de repeticicn de digitos es uno de
los subtests componentes de la escala verbal de la WAIS Ill. Tanto en ésta como en la
Escala de Memoria de Wechsler (WMS), el subtst de repeticién de digitos comprende 2
tests diferentes: digitos directos y digitos inversos, los cuales alude a diferentes
actividades mentales que implican &eas neuroldgicas diferentes (Lezak, 1983, Lezak,
1995). En Digitos directos se le solicita al sujeto que repita cada secuencia de nimeros,
en la misma forma en que son presentados. En digitos inversos la solicitud es repetir
cada serie en la forma inversa a la que fue presentada.

El coeficiente de confiabilidad para el subtest de digitos es de >0.90, y lo comparte con
los subtests de Razonamiento con Matrices y Vocabulario. La validez de este subtest de
la WAIS 11l con la WAIS-R arroja un coeficiente r=0.82.

El desempefb en digitos directos estarelacionado con la eficacia de la atencicn
mientras que digitos inversos requiere de la capacidad de almacenar temporariamente la
informacin para manipularla mentalmente, lo cual corresponde a la memoria de trabajo

y a un componente de las funciones ejecutivas (Lezak, 1983; Robinson et al, 2006).

Subtest de Repeticibn de Numero y Letras -WAIS Ill. Es otro de los subtests

correspondientes a la escala verbal de la WAIS I11. Consiste en la presentacién en forma

verbal de una serie de letras y nimeros donde se requiere que el paciente pueda
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manipular mentalmente estos elementos y ordenarlos de manera que pueda decir
primero los numeros en orden creciente y luego las letras por orden alfabético. La
confiabilidad de esta prueba arroja un puntaje de 0.82 a 0.88, que comparte con los
subtests de Aritmética, Completamiento de Figuras, Digitos -simbolos, Analogias y
Disefb con Cubos (Wechsler, 2002). También correlaciona con la prueba de digitos
inversos que fue descrita anteriormente. Es una prueba de atencién ejecutiva y memoria
de trabajo en donde intervienen procesos cognitivos de planificacién manipulacién

mental y visualizacién de estimulos (Drake, 2007b).

Test de Stroop: Es una técnica creada por Stroop en 1935 cuya versién original consiste
en 3 tarjetas que contienen 10 filas de 5 items y 4 pasos para completar la prueba. En el
ler paso el sujeto debe leer de esas tarjetas, los nombres de los colores en una ubicacién
al azar. Estos colores en la versién original eran el azul, verde, rojo y amarillo. En la
segunda parte del tests se solicita del sujeto que lea los nombres de los colores impresos
en tinta de color pero ignorando el color en que est&a impresos ya que la tinta no se
corresponde con el nombre del color. En la parte 3 el sujeto debe nombrar el color de
una serie de puntos dispuestos en la misma forma que anteriormente estaban dispuestas
las palabras. En la Gltima parte se le presenta la misma tarjeta utilizada en la parte 2 'y
se le pide que nombre el color en que las palabras estaa impresas, sin tener en cuenta el
contenido verbal. El tiempo en completar cada una de las partes del test es crucial para
medir el desempefD en tanto la palabra escrita interfiere con la nominacién del color y
pone a prueba procesos de flexibilidad cognitiva y resistencia a la interferencia
procedente de estimulos externos. Después de la versicn original de Stroop hubo

muchas versiones aunque la ma&utilizada en nuestro medio es la de Golden que ha sido
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traducida por TEA en 1994 (Lezak, 1983, Lezak 1995, Spreen y Strauss, 1999, Golden,
1994).

En la presente investigacicn se ha utilizado la versicn de Golden cuyas
modificaciones corresponden al numero de pasos y al nimero de colores utilizados
aunque baicamente la modalidad de administracicn y evaluacién es la misma, y por lo
tanto se evaluaraa los mismos constructos cognitivos. La fiabilidad del Stroop se ha
mostrado consistente a través de las diferentes versiones. Golden obtuvo valores de
0.86, 0.82 y 0.73 (correspondientes a parte A, parte B y parte C) en aplicacicn

individual de la prueba (Golden, 1994)

Test de Fluidez verbal-animales: Se trata de una prueba verbal en la que se solicita la
generacicn en un plazo limitado de tiempo, de palabras de una determinada categoria,
en este caso, nombres de animales.

Fernandez, Marino y Alderete (2004) establecen que las variables cognitivas que
intervienen en esta prueba, adema de involucrar procesos cognitivos correspondientes a
la memoria sematica, estaa vinculados con la velocidad de procesamiento, flexibilidad
mental y memoria de trabajo. Con relacién al sustrato neurobiol &gico de esta prueba, los
tests categoriales estimulan la regién fronto —temporal de la corteza, en oposicién con
las fonol&yicas, como el FAS, que activan regiones frontales. Estos autores encontraron
una correlacién significativa entre las pruebas de fluencia y los tests de Trazos (Ay B) y
el Test de Laberintos de Porteus, aunque estas correlaciones se ven influidas por el nivel
educativo de los sujetos. Si bien las correlaciones halladas por estos autores, son
modestas, indica la presencia de un factor correspondiente a estructuras neurobiol &gicas

frontales que subyacen a distintos componentes de las funciones ejecutivas que estaria

113



midiendo esta prueba. Por otra parte, en este trabajo de validacién no se observé una

influencia significativa de la edad en los puntajes (Fernandez, Marino y Alderete, 2004).

Test de Trazos (Trail Making Test). Originalmente esa prueba formo parte del Army
Individual Test Battery creado en 1944 para evaluar conceptualizacién visual, velocidad
motora y rastreo visomotor. Consta de 2 partes, A y B, de complejidad creciente. La
parte A consta de una hoja en blanco en donde est& dispuestos nimeros encerrados en
circulos y se solicita al sujeto que una con una linea todos los nimeros por orden y en el
menor tiempo posible. La parte B es un grupo de nimero y letras dispuestos al azar en
una hoja y esta vez el sujeto deber&unir un nimero con una letra, en forma ordenada y
alternando uno y otra, también en el menor tiempo posible.

Los coeficientes de confiabilidad del test varian levemente entre uno y otro estudio.
Lezak informa un coeficiente de 0.98 para la Parte A y 0.67 en parte B. Snow (citado
en Spreen y Strauss1999) reportéun coeficiente de confiabilidad de 0.64 para la Parte
Ay de 0.72 para la Parte B, en retest de 1 afp de intervalo.

Si Dbien el material es el mismo que el utilizado originalmente, algunos
procedimientos de administracién y puntuacién han cambiado a lo largo de los afps. La
versién utilizada en el presente trabajo corresponde a la sugerida por Reitan (citado por
Lezak, 1983) y corresponde a la ampliamente utilizada actualmente tanto para las
evaluaciones clinicas individuales como para los trabajos cientificos. Fernandez, Marino
y Aderete (2002) realizaron una validacidn y estandarizacién del test para la poblacién

argentina, utilizando el material original.

Test de Seleccion de Cartas de Wisconsin (WCST). Esta prueba consta de cartas

estimulo que tienen formas, nimeros y colores variados, a partir de las cuales el sujeto
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deber&ir clasificando a fin de formar categorias de acuerdo a estos 3 elementos. El
sujeto es informado si ha hecho bien o mal la clasificacién, de acuerdo a un principio de
seleccidn que desconoce y que el examinador ir&cambiando sin avisarle. Esta
particularidad de la prueba es la que permite poner en evidencia la capacidad de generar
estrategias para resolver un problema que se le presenta, responder adecuadamente al
feedback de la comunicacidn y cambiar de preparacién mental para la tarea de acuerdo a
las sefles que percibe externamente.

Este test tiene varios estudios publicados con anterioridad a la versién de Robert
Heaton que es la usada en este estudio y la m& difundida en las investigaciones que
incluyan la evaluacién de las funciones ejecutivas. Es un instrumento disefado para
evaluar razonamiento abstracto, flexibilidad mental y estrategias cognitivas para
resolver problemas. ElI monto de respuestas perseverativas es un indicador de
incapacidad para desarrollar estas conductas y de disfuncién cerebral relacionada con la
corteza prefrontal dorsolateral. El trabajo de Milner en 1963, (citada por Heaton, 1981)
corrobora lo anterior y también sugiere que pacientes con lesiones frontales inferiores

y orbitales no muestran gran deterioro en las medidas de este test.

Test de fluidez Fonoldgica (Controlled Oral Word Association Test—FAS).
Originalmente fue denominado Verbal Associative Fluency Test, y consiste en 3
pruebas de produccién de palabras que se inician con 3 letras. El primer conjunto de
letras utilizadas fue F Ay S, y de ahi que usualmente se denomina FAS a este test. Fue
desarrollado por Benton y Hamsher como parte de Benton y Hamser's Multiligual
Aphasia Examination en donde ademd se disefaron normas para otros conjuntos de

letras (CFL y PRW) seleccionadas en base a la frecuencia con que la palabra comienza
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en el idioma inglés. La frecuencia en el FAS es creciente desde la primer letra hasta la
tercera, contrariamente a lo que sucede con CFL y PRW (Lezak, 1983).

Debido a que FAS permite mayor seleccién de vocabulario, este es el set de letras
que se utiliza con mayor asiduidad si bien se han desarrollado otros grupos de letras
para ser utilizados en varios otros idiomas. En espafpl habitualmente se utilizan las
letras P, L y M, aunque también pueden utilizarse otras (Jaichenco, Wilson y Ruiz,
2007)

Si bien no se requiere material especifico el FAS estaincluido en la bateria
Neurosensory Center Comprehensive Examination for Aphasia (NCCEA) de Spreen y
Benton de 1969-1977 (Spreen y Strauss, 1999). El coeficiente de confiabilidad
interscorer con retest después del afb es de 0.7 (Snow et al, citado en Spreen y Strauss,
1999). Después de 19 a 42 dias el coeficiente en adultos es de 0.88 segun des Rosiers y
Kavanagh (citado por Spreen y Strauss, 1999).

La validez concurrente ha sido establecida en varios estudios que indicaban m& alta
validez para letras que para categorias. La correlacién con edad fue de 0.19 y con
educacidn, de 0.32. La correlacién con la escala verbal de la WAIS fue de 0.14 y del
0.15 con el subtest de Vocabulario de la WAIS-R , segun Tombaugh, (citado por Spreen
y Strauss,1999).

La validez de constructo realizado en nifbs establecid que el test correlaciona
principalmente con el factor de lectura-escritura y construccién de oraciones. En adultos
correlaciona con el factor de conocimiento verbal, junto con el CI verbal y el subtest de
Vocabulario.

La fluidez fonoldgica es evaluada al solicitarle al sujeto que diga la mayor cantidad
posible de palabras que comiencen con las letras determinadas en un limitado periodo

de tiempo y con restricciones de nombres, nimeros y similar raiz. El deterioro en la

116



fluidez verbal est&asociado no solo con afasia sino como indicador de dafb del I&ulo
frontal, particularmente frontal izquierdo, anterior al &ea de Broca. Adem& implica
operaciones de pensamiento abstracto del mismo tipo de c&culos mentales, deletreo de

palabras o repeticidn de digitos (Lezak, 1983, Lezak, 1995)

Test de Frases incompletas de Hayling. Es un test de frases incompletas creado por
Burguess y Shallice en 1997 para evaluar sintomas de trastorno de las funciones
ejecutivas. Consta de 2 partes compuestas por 15 oraciones incompletas en cada una.

En la primera el sujeto debe producir una palabra que complete de manera coherente
con el campo sematico y la sintaxis de la oracién que se le presenta. En la parte B se
requiere que complete la frase con una palabra no relacionada con el contexto
sintatico-semaatico de la oracién presentada, en donde se requiere capacidad
inhibitoria y de iniciacin de la produccidn lingi istica.

La consistencia interna del test original reportada por los autores ha sido sumamente
variable en un rango de 0.35 a 0.83 para los adultos sanos, aunque es aceptable para
individuos con antecedentes de lesiones cerebrales en quienes el coeficiente alcanza a
0.72. La confiabilidad test retest es de 0.76 y 0.78 (para ambas partes del test
respectivamente). El test correlaciona con otros que miden funciones ejecutivas como el
Test de los Seis Elementos (0.40-0.65) y Torre de Londres (0.40-0.64). Presenta
ademd&, mayor relacién con la inteligencia fluida que la cristalizada (Strauss y Spreen,
2006). Sophie Frangau establece que la utilizacién de éste test en pacientes bipolares
permite observar que estos pacientes fracasan en esta prueba debido a una dificultad en
la iniciacicn de la produccién verbal, lo cual lo relaciona con estructuras prefrontales
ventromediales (Frangou, Haldane y Kumasi, 2005; Frangou, Kington, Raymont y

Shergill, 2007):
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Burguess y Shallice desarrollaron este test de Hayling junto con el Brixton el cual
fue disefado para evaluar factores de anticipacién espacial. En la Argentina se realizd
una adaptacién al espafpl del test de Hayling original por Abusamra, Miranda y
Ferreres (2007) que es la que se usO en la presente investigacién. En esta versicn
modificada de la original, se observo la influencia de la escolaridad en todas las
medidas (ANOVA p<0.0001) y de la edad solo en la parte A del test (ANOVA p<0.05),

mientras que el sexo no influy&en ninguna de las instancias de la prueba.

Subtest de Vocabulario — WAIS I11. Es el primero de los Subtest de la escala verbal del
WAIS Il Consiste en una serie de palabras de las cuales se le solicitar&al sujeto la
definiciécn que conozca de ellas. Constituye una prueba muy relacionada con la
inteligencia cristalizada y fuertemente influida por la educacién, el nivel sociocultural y
socioecondmico del sujeto. Da cuenta por lo tanto de la memoria semaatica adema de
la capacidad para formar conceptos (Baumann y Burin, 2007, Lezak 1995).

Si bien uno de los métodos ma& utilizados para la evaluacién del funcionamiento
premorbido han sido los tests de lectura. Estos han sido desarrollados en culturas
diferentes y por lo tanto presentan inconvenientes transculturales y ain estéa en fase de
desarrollo en castellano (Baumann y Burin, 2007), por lo que el subtest de Vocabulario

de la WAIS Il puede ser aun un buen elemento

5. Variables del estudio

5.1. Variables sociodemograficas. Como variables sociodemogrdiicas se han tomado la

edad (tabla 2), sexo (tabla 3) y afbs de escolaridad (tabla 4).
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Tabla 2

Edad
Grupo N Media Minimo M&imo Desv. tip. Mediana
Bipolar sintomdico 18 40,0 20 58 13,8 43,5
Bipolar eutimico 18 43,0 21 60 14,2 48,5
Control 16 40,8 21 60 10,6 41
Total 52 41,3 20 60 12,9 44
Tabla 3
Sexo
Sexo Total
Femenino Masculino
Caso Casos 23 13 36
% fila 63,9 36,1 100,0
Control Casos 9 7 16
% fila 56,3 43,8 100,0
Total Casos 32 20 52
% fila 61,5 38,5 100,0
Tabla 4
Escolaridad
Caso o control N Media Desuv. tip. Mediana Minimo M&imo
Caso 36 14,8 2,5 15 10 18
Control 16 15,6 2,3 16,5 12 18
Total 52 15,0 24 15 10 18
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5.2. Variables Clinicas

Como variables clinicas se ha tomado en cuenta el estado de &imo al momento de la

evaluacién (tabla 5), afbs de evolucién de la enfermedad, nimero de episodios afectivos

totales (tabla 6)

Tabla N<5

Estado de animo

A nimo
Caso o control Total
Depresicn
Caso Casos 18 36
% fila 50,0 100,0
Control Casos 0 16
% fila 0,0 100,0
Total Casos 18 52
% fila 34,6 100,0
Tabla N<6

Ne de crisis. N° de episodios en la vida del paciente

Grupo de Casos

N

Media
Desviacin tip.
Mediana
Minimo

Ma&aimo

36
1,56
0,88

1,00
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Se han estudiado las variables clinicas dependientes y las sub-variables dependientes, tal

como se describen a continuacién.

Variables dependientes Subvariables dependientes
Presencia de sintomas depresivos Intensidad del cuadro depresivo:
Ausente
Leve
Moderado
severo
Presencia de Trastorno Bipolar Il o No Grado de probabilidad de TB:
especificado Muy improbable

Baja probabilidad
Probabilidad moderada

Alta probabilidad

Presencia de TB Negativo para Trastorno Bipolar

Positivo para Trastorno Bipolar

Temperamento distimico
Temperamento hipertimico
Temperamento Temperamento ciclotimico
Temperamento irritable

Temperamento ansioso
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5.3 Variables Cognitivas

Respecto de las variables cognitivas se han tenido en cuenta un grupo de variables
dependientes y un grupo de subvariables dependientes que se detallan en el cuadro
siguiente. Las mismas surgen del desempefd de los 2 grupos de pacientes y del grupo

de controles, en las prueba neuropsicol &gicas correspondientes a la bateria administrada.

Variables Dependientes Subvariables Dependientes
Memoria episcdica y aprendizaje e Recuperacicn libre,
verbal e memoria inmediata y diferida,

e evocacién mediante reconocimiento

Memoria episddica visual e Memoria visual diferida

Memoria de trabajo e Retencién de corto plazo,

e capacidad de manipular informacin en la
memoria verbal de trabajo.

Atencicn e Atencidn selectiva

o flexibilidad mental frente a las demandas.

e Capacidad de focalizar la atencicn

velocidad psicomotora.
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Funciones Ejecutivas

Premorbilidad

formacicén de conceptos,

flexibilidad cognitiva,

perseveracian

capacidad de generar estrategias para
producir palabras con restricciones
fonoldgicas y otras demandas lingi isticas.
capacidad de cambio de la preparacién
mental.

organizacién visoperceptual

iniciacicn

inhibicicn

nivel premorbido de aprendizaje y nivel de

conocimientos alcanzado.
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6. Procedimiento

Los pacientes ingresaron al estudio derivados de la pratica privada, por un
psiquiatra especializado en diagndstico y tratamiento de trastornos afectivos. Todos los
pacientes tenian el diagnéstico de trastorno bipolar en condicicn sintomdica o
asintomdica, que surgia de la entrevista clinica semiestructurada y estructurada como
se describe m& arriba y realizada siempre por el mismo médico psiquiatra. Todas las
derivaciones han sido efectuadas con la solicitud de evaluacién neuropsicol Ggica.

Tras una primera seleccicn se realizG una revisidn de la historia del paciente y la
administracién de las escalas psiquidxicas ya descriptas (Beck, BSDS, MDQ, TEMPS)
para evaluarlos ala luz de los criterios de inclusién y exclusicn evidentes.

A los pacientes que cumplian con los criterios de admisién para el estudio se los
invitaba a participar voluntariamente informa&doles de las condiciones de la
investigacicn con el compromiso de confidencialidad y de devolucién de los resultados
en forma individual y escrita.

A partir de alli se los citaba para la evaluacién neuropsicold&gica que tuvo una
duracién aproximada de 4 horas repartida en 2 turnos de 2 horas cada uno. La
evaluacidn inicial desde la derivacién del psiquiatra, la administracidn de las técnicas
neuropsicoldgicas, la confecciédn del informe escrito y la devolucién oral al paciente, fue
realizada por la autora en forma personal.

El procedimiento para el estudio longitudinal ha sido el siguiente: transcurrido un
afb como minimo de la primera evaluacidn, se toma contacto con cada uno de los
pacientes evaluados y se aplica nuevamente la misma bateria de tests. En primer lugar
se aplican las escalas psiquidxicas y en caso de que al momento de la 2®toma el

paciente esté sintomdico (deprimido, maniaco o hipomaniaco), no se le administran las
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técnicas neuropsicol dgicas hasta que se corrobore eutimico mediante los procedimientos
diagndsticos de las escalas de medicidn de sintomas afectivos, que han sido descritas
maarriba. SAo a los pacientes en los que se corrobora su estado de eutimia después de
un afo de la primera evaluacidn se les administran los tests neuropsicol &icos.

Para el estudio longitudinal se citaron telefénicamente, después de transcurrido 1
afb, a todos los pacientes sintomdicos evaluados ya por primera vez. A todos los que
aceptaron se les administrGla misma bateria neuropsicologia y las escalas psiquidxicas.

El siguiente cuadro resume brevemente el proceso:

1. pacientes con diagnéstico de Trastorno Bipolar derivados por el médico psiquiatra
especialista.

2. Pacientes que tras la primera entrevista se adecuaban a los criterios de
inclusidn/exclusian.

3. Administracién de las técnicas neuropsicoldgicas a 36 pacientes, 18 sintomd&icos y
18 eutimicos

4. Administracién de las técnicas neuropsicoldgicas a 16 controles sanos, que se los
invita a participar en forma voluntaria

5. Confeccicn del informe escrito acompafiada de devolucién de los resultados a los
pacientes en forma verbal e individual.

6. Transcurridol afp se cita a los 18 pacientes que estaban sintomdicos en la primera
instancia, invitaadolos a una nueva evaluacién neuropsicol dgica.

7. Los pacientes que aceptaron (6 pacientes), una vez corroborada su condicién de
eutimicos mediante la evaluacién del psiquiatra y las escalas psiquidricas descriptas ya
en otro apartado, se los evalu® nuevamente mediante la misma bateria de tests

neuropsicol &gicos.
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8. Confeccitn del informe escrito acomparada de devolucicn de los resultados a los

pacientes en forma verbal e individual.
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RESULTADQOS
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RESULTADOS

1. Descripcion de la muestra
Como vya se ha sefalado, la poblacién en estudio est&conformada por 52
sujetos entre los cuales 36 han sido diagnosticados con trastorno bipolar (18

sintomd&icos y 18 eutimicos) y 16 son individuos sanos tomados como controles.

2. Metodologia estadistica

Se utilizaron el test chi-cuadrado y el test exacto de Fisher para estudiar
asociacidn entre variables categdricas. Para comparar valores medios entre dos grupos
se utilizdel test U-Mann Whitney mientras que para las comparaciones triples se aplicd
el test de Kruskal-Wallis, seguido por el procedimiento de Dunn para detectar las

diferencias entre pares.

3. Comparacion entre casos y controles

En primer lugar se estudiaraa los dos principales subgrupos en estudio: pacientes
bipolares (casos) y controles. La comparacicn de las caracteristicas socio-demogrdiicas
entre bipolares y controles no evidencia diferencias estadisticamente significativas, 1o
cual indica que se est&en presencia de grupos comparables socio-demogrdicamente

(Tabla 1).
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Tabla 1. Estadisticas sociodemogréficas de los grupos en estudio

Variables Grupo bipolar Grupo bipolar Grupo control Estadistica
sociodemograficas sintomatico Eutimico del test
(n=18) (n=18) Minimo (n=16) Minimo
Maximo Maximo gl 1)
Edad Media (ds) Media(ds) Media (ds)
40.00 (13.82) 43.00 (14.21) 40.75 (10.55) 266 N.S.
Minimo Minimo Minimo
20 21 21
Maximo Maximo Maximo
58 60 60
Sexo % mujeres % mujeres % mujeres
66.7 61.1 56.3 1 0.27 N.S.
Escolaridad Media (ds) Media (ds) Media (ds)
14.39 (2.50) 15.17 (2.43) 15.63 (2.28) 2335 N.S.

(1): Estadistica correspondiente al test de la U-Mann Withney para variables cuantitativas y Chi-Cuadrado de

asociacion para variables nominales. N. S.: diferencias estadisticas no significativas.

4. Caracteristicas clinicas

La Tabla 2 muestra que los casos evidenciaron mayores puntajes que los controles en

el Inventrio de la depresicn de Beck (U-Mann Whitney=63.5; p<.01). El grupo

sintom&ico mostro una diferencia significativa con el grupo de eutimicos y el grupo

control. No se evidenciodiferencia entre los puntajes de los eutimicos y los controles.

Al indagar acerca de los patrones depresivos se encontrdque los bipolares sintoma&icos

presentaron puntajes significativamente mayores que los controles y los bipolares

eutimicos (Diferencia de rangos medios=30.39 y 20.25, respectivamente) en el Inventrio

de la Depresicn de Beck.

Existe una asociacién estadisticamente significativa entre el resultado del test BSDS

y el hecho de ser caso o control (Test de Fisher; p<.01).
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En relacidn a los temperamentos afectivos predominantes, de acuerdo a los datos

presentados en la Tabla 2, Gnicamente se observa una asociacicn estadisticamente

significativa entre los grupos y la presencia del temperamento distimico, hipertimico y

ansiedad.

Se evidencia una asociacién significativa entre el grupo (bipolar sintomdico y

eutimico, y controles) y el resultado del Test MDQ (xz(z):21.15; p<.01). El resultado del

test MDQ presenta una asociacicn estadisticamente significativa con el grupo definido

por casos y controles (Test Chi-cuadrado; p<.01). La diferencia también es significativa

entre controles y eutimicos y entre éstos y el grupo sintom&aico.

Tabla 2. Variables clinicas.

*%

Grupo Grupo Grupo Estadistica Grupo Grupo Grupo
Variables bipolar bipolar control del test bipolar bipolar bipolar
Clinicas sintomatico Eutimico bipolar Sintomatico | Eutimico Sintomatico
(n=18) (n=18) (n=16) (n=36)Vs. Vs Control Vs Control | Vs Eutimico
Media (ds) Media (ds) | Media Controles(n=16)
(ds)
Inv. Beck 27.67(9.02) | 7.50(4.08) | 3.44 U=63.5 ** U=Q *** N.S. U=11.15%**
(2.50)
BSDS 13.17 (5.10) 5.78 (5.21) 0.7 (1.5) F=** U=0 *** U=55.5%** U=54***
TEMPS 12.2(5.0) 6.78 (4.58) | 4.3(3.8) F=N.S. U=30.5*** U=95 N.S. U=70**
distimia
TEMPS 12.6 (4.5) 8.00 (3.58) | 5.4(3.6) U=31.5%** U=286* U=67**
Hipertimia
TEMPS 10.17(4.27) | 9.78(4.11) | 55(37) | F=N.S U=585** U=615** | U=1475
ciclotimia N.S.
TEMPS 7.94 (4.41) 5.22(3.77) 4.9 (4.3) F= N.S. U=86.5* U=132.5 U=100*
Irritabilidad N.S.
TEMPS 13.2 (6.3) 8.67 (5.62) | 4.3(3.00) | F=N.S. U=26*** U=70.5 ** U=91*
Ansiedad
MDQ 9.39 (3.2) 6.78(3.52) 0.6 (1.0) Chi-Cuadrado U=0 *** U=15.5*** | U=94.5*

Inv. Beck (Inventario de sintomas depresivos de Beck), BSDS (Bipolar Spectrum Diagnostic Scale),
TEMPS (Escala de Temperamentos Afectivos de Mempshis, Pisa y San Diego),MDQ (Mood Disorder
Questionaire) U= Test de U-Mann Whitney. F= Test de Fisher. *=p<0.05, **= p<0.01, ***p<0.001.
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En particular las mediciones indican que el grupo de pacientes bipolares tuvo en

promedio 1.56 episodios en su vida.

5. Caracteristicas cognitivas

5.1. Memoria episddica y aprendizaje verbal. Al comparar los grupos en relacién a su
rendimiento en los tests de aprendizaje y memoria episGlica verbal, los datos
presentados en la Tabla 3 muestran un mejor desempef en los controles en el recuerdo
libre total del Test de Aprendizaje verbal de Rey RAVLT (U-Mann Whitney=170;
p=.02), en el recuerdo libre inmediato (U-Mann Whitney=118.5; p<.01), en el recuerdo
libre diferido(U-Mann Whitney=132; p<.01) y en el reconocimiento con pistas del
RAVLT (U-Mann Whitney=188.5; p=.03). No se observaron diferencias significativas
entre casos y controles en la cantidad de intrusiones y perseveraciones en la prueba de

referencia.

5.2. Memoria Visual. En relacicn al test de aprendizaje y memoria episélica no verbal
expuesto en la Tabla 3 (Test de L Figura Compleja de Rey), los controles presentaron
mayores puntajes medios que los bipolares en la copia del disefb(U-Mann Whitney=94;

p<.01) y en el recuerdo diferido del mismo (U-Mann Whitney=103.5; p<.01).

5.3. Memoria de trabajo. Los resultados sobre memoria de trabajo arrojados por el
Subtest de digitos del Test WAIS 111 fueron superiores en el grupo control tanto en los
digitos directos (U-Mann Whitney=173; p=.02) como en los digitos inversos (U-Mann

Whitney=134.5; p<.01).
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Asimismo, la Tabla 3 permite observar que los controles respondieron correctamente
una cantidad de items mayor a la de los bipolares en el subtest de repeticién de letras y

nameros del Test WAIS 111 (U-Mann Whitney=137.5; p<.01).

5.4. Atencion. Los resultados sobre atencién arrojados por el Subtest de digitos del Test
WAIS I11 fueron superiores en el grupo control tanto en los digitos directos (U-Mann
Whitney=173; p=.02) como en los digitos inversos (U-Mann Whitney=134.5; p<.01).
En relacicn a los resultados sobre atencién basados en el Test de Trazos, los
pacientes bipolares requirieron mayor tiempo en completar tanto en la parte A (U-Mann

Whitney=143.5; p<.01) como en la parte B (U-Mann Whitney=87.5; p<.01).

5.5. Funciones Ejecutivas. Al comparar el desempef en las funciones ejecutivas de
pacientes bipolares y pacientes sanos se observa mayor cantidad de categorias logradas
en el Test de seleccicn de cartas de Wisconsin para el grupo control (U-Mann
Whitney=179; p=.01).

De acuerdo a los resultados del Test Stroop expuestos en la misma tabla, los
pacientes sanos presentaron mejor desempefd en velocidad de lectura de palabras (U-
Mann Whitney=157.5; p=.01), en la nominacién del color (U-Mann Whitney=92;
p<.01) y en el nombre del color de la palabra (U-Mann Whitney=101; p<.01).

Los controles mostraron un mejor desempefd en la fluidez verbal tanto fonol&ica
(U-Mann Whitney=182.5; p=.04) como sematica (U-Mann Whitney=136.5; p<.01).

El tiempo total de latencia hasta la respuesta en el Test Hayling tanto en la parte
A como en la parte B del test no presentaron diferencias significativas entre casos y
controles. No obstante la cantidad de errores en la parte B (Score B) fue

significativamente superior en el grupo bipolar (U-Mann Whitney=187; p=.04).
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5.6. Rendimiento intelectual premorbido estimado. De la misma manera el grupo
integrado por controles sanos defini& correctamente una cantidad superior de palabras

en el subtest de vocabulario del test WAIS 111 (U-Mann Whitney=122; p<.01).

Tabla 3. Caracteristicas de rendimiento metacognitivo. Comparaciones Bipolares y Controles

Funcién Neuropsicolégica Variable Grupo Bipolar Grupo Control
Cognitiva (n=36) (n=16)
U-Mann

Media-(ds) Media-(ds) Whitney

Memoria Episédica y | RAVLT

aprendizaje verbal Recuerdo libre
54.67 (9.32) 61.13 (6.42)
Total 170 *

RAVLT

Recuerdo libre
10.81(2.71) 13.56(1.46)
inmediato 1185 **

RAVLT

Recuerdo libre
10.97 (2.85) 13.63 (1.26) 132 **
diferido

RAVLT

Intrusiones 0.58 (1.08) 0.25 (0.45) 254 N.S.

RAVLT

Perseveraciones 8.39 (5.67) 5.69 (3.66) 205 N.S.

RAVLT

Reconocimiento 13.47 (2.05) 14.69 (0.60) 188.5 *

Memoria Episodica Visual Fig. Compleja de
Rey
Reproduccién 13.49 (7.00) 21.16 (3.85) 103.5 **

diferida

Memoria de Trabajo WAIS 111
Repetic. Digitos 6.14 (3.13) 8.13 (1.54) 134.5 **

Inversos

WAIS 111
Repetic. Letras y | 9.58 (2.03) 11.94 (2.54) 137.5%*

ndmeros

Viso-Construccion Fig. Compleja de

Rey 28.32 (3.83) 32.75 (1.91) 94 %%
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Copia

Atencion

WAIS 111
Repetic. Digitos

directos

8.61 (2.26)

10.25 (2.24)

173 *

Test de Trazos

Parte A

47.17 (22.34)

33.19 (11.03)

143.5 **

Test de Trazos

Parte B

106.11 (57.66)

64.63 (17.54)

87 **

Funciones Ejecutivas

WCST

Categorias

4.33(2.28)

5.94 (0.25)

179 **

STROOP

Palabra

97.47 (13.36)

106.50 (6.73)

157.5**

STROOP

Color

60.53 (10.40)

79.19 (8.21)

92 *%

STROOP

Color de palabra

35.42 (8.32)

44.19 (6.15)

101 **

STROOP

Interferencia

-1.59 (6.17)

1.04 (6.71)

223.5N.S.

COWAT
Fluencia verbal

fonoldgica

36.33 (10.80)

41.13 (13.35)

182.5*

Test de Fluidez

Verbal

Semantica-

animales

20.81 (3.45)

24.13 (3.12)

135.5 **

Test de Trazos

Parte B

106.11 (57.66)

64.63 (17.54)

87 **

Figura Compleja
de Rey

Copia

28.32 (3.83)

32.75 (1.91)

94

Test de Hayling

Latencia Parte A

9803.85 (9713.10)

3133.33 (1767.43)

242 N. S.

Test de Hayling

Latencia Parte B

46992.31 (61287.53)

11933.33 (6099.96)

257 N. S.

Test de Hayling

Score Parte B

11.19 (7.69)

2.73 (2.52)

187 *
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Premorbilidad WAIS 111

Vocabulario 45.86 (7.73) 54.25 (7.08) 122 **

RAVLT:Test de Aprendizaje Auditivo Verbal de Rey. WAIS-1Il Repetic. Digitos: Test de Inteligencia
para Adultos, Subtest de Repeticién de Digitos. . WAIS-1I1 Repetic. Letras y ndmeros: Test de
Inteligencia para Adultos, Subtest de Repeticion de Letras y NUmeros. ) U= Test de U-Mann Whitney.
*=p<0.05, **= p<0.01, ***p<0.001.

6. Comparacion entre bipolares sintomaticos, bipolares eutimicos y controles

Otro de lo objetivos de la presente tesis es estudiar adema&, la existencia de
diferencias en el desempef de los grupos dividiendo ahora a los pacientes bipolares en
sintomdicos y eutimicos. Al evaluar las caracteristicas sociodemogrdicas no se
encuentran diferencias estadisticamente significativas entre los tres grupos, tal como se
muestra en la tabla N©1. Para ésta comparacién en particular se exponen en la
mencionada tabla los resultados del test de Kruskal-Wallis utilizado para determinar si
se presentan diferencias entre los rendimientos medios de los tres grupos. En aquellos
casos en los que se detecten diferencias entre si, se muestran los resultados de las
comparaciones pareadas aplicando el procedimiento de Dunn. Para el test de Kruskal-
Wallis se utilizGun nivel de significacidn del 5%, en tanto, para las comparaciones de a
pares, el procedimiento de Dunn corrige el nivel de significacin como sugiere
Bonferroni, resultando en un nivel igual al 1% para cada comparacin.

Para determinar la significacicn de las comparaciones pareadas se define a la
estadistica del test como el valor absoluto de la diferencia de los rangos medios, la cual
se compara con un valor delta que toma en cuenta el tamafb de la muestra completa y
los tamafps de los grupos que se comparan en cada caso. En el presente trabajo los
valores delta para cada par de grupos resultan iguales a:

- Sintomé&icos vs. Eutimicos: 12.09
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- Sintomdicos vs. Controles: 12.47
- Eutimicos vs. Controles: 12.47
En el caso del Test de Hayling, como éste ha sido aplicado a una cantidad
distinta de personas que el resto de las pruebas, los valores criticos correspondientes
son:
- Sintom&icos vs. Eutimicos: 11.56
- Sintomdicos vs. Controles: 11.71

- Eutimicos vs. Controles: 10.31

Al comparar los tres grupos en relacién a los resultados obtenidos en los tests de
aprendizaje y memoria episGlica verbal (Tabla 4), se encontrdé que los controles
tuvieron puntajes ma altos que los pacientes sintomaicos en el recuerdo libre total
(Diferencia de rangos medios=13.57), en el recuerdo libre inmediato (Diferencia de
rangos medios=16.9), en el recuerdo libre diferido (Diferencia de rangos medios=16.44)
y en el reconocimiento del Test de aprendizaje verbal de Rey (Diferencia de rangos
medios=13.86). A su vez, los controles mostraron un desempefp significativamente
superior al observado en los pacientes eutimicos en el recuerdo libre inmediato de este
test (Diferencia de rangos medios=13.7).

En relaciécn a los resultados de los tests de memoria epis@lica visual, los
controles presentaron puntajes ma elevados que los pacientes sintomdicos y que los
eutimicos, en la copia del Test de la Figura compleja de Rey (Diferencia de rangos
medios=20.9 y 14.13, respectivamente) y en el recuerdo diferido del mismo test
(Diferencia de rangos medios=20.36 y 12.95, respectivamente).

La memoria de trabajo evaluada mediante el subtest de digitos de la WAIS III,

mostré diferencias estadisticamente significativas en digitos inversos, entre pacientes
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sintomdicos y controles. También se pudo observar mejor rendimiento de los controles
respecto del grupo sintomdico y del grupo eutimico en el subtest de repeticién de
numeros y letras de la WAIS lI1.

La Visoconstruccicn evaluada mediante la copia de la Figura Compleja de Rey
presenta diferencias significativas de rendimiento a favor de los controles respecto del
grupo de eutimicos y sintom&icos.

De acuerdo a los resultados expuestos en la Tabla 4 para la funcidn
neuropsicoldyica de la atencidn, los controles repitieron correctamente mayor cantidad
de series de numeros que los pacientes bipolares sintomdicos tanto en los digitos
directos (Diferencia de rangos medios=13.88) como en los digitos inversos (Diferencia
de rangos medios=18.51) del subtest de digitos del Test WAIS II1.

Para ésta misma funcidn se encontraron diferencias estadisticamente
significativas en los resultados del subtest de repeticién de letras y nimeros del Test
WAIS 111 entre bipolares sintomdicos y controles (Diferencia de rangos medios=17.63),
observéaadose mayor cantidad de items repetidos correctamente por los controles.
Aunqgue la significacicn estadistica es algo menor también se hallaron diferencias

significativas a favor de los controles respecto del grupo eutimico.

Asimismo el Test de Trazos revela que los controles emplearon menor cantidad
de tiempo que los bipolares sintomdicos tanto para completar la parte A como en la
parte B (Diferencia de rangos medios=13.73 y 19.42, respectivamente). En tanto, en la
parte B también se encontraron diferencias entre el tiempo empleado por controles y
bipolares eutimicos (Diferencia de rangos medios=16.87),siendo éste significativamente
inferior en los controles

Al evaluar las funciones ejecutivas mediante el Test de Wisconsin, se observa

que los puntajes medios de los pacientes sintom&icos son significativamente mayores
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que los puntajes medios de controles y eutimicos al medir los errores totales (Diferencia
de rangos medios=13.86 y 14.08 respectivamente), el numero de respuestas
perseverativas (Diferencia de rangos medios=13.32 y 13.36 respectivamente) y el
namero de errores perseverativos (Diferencia de rangos medios=13.34 y 13.50
respectivamente). Adem&, al medir el nimero de categorias logradas, los controles
tuvieron un mejor desempefd que los pacientes sintomdicos (Diferencia de rangos
medios=15.12). Las diferencias entre pacientes sintomd&icos y eutimicos en este mismo
test se registraron a favor de éste Ultimo grupo en todos lo items que se acaban de
mencionar. Las diferencias entre pacientes eutimicos y controles en ésta prueba, no
fueron significativas.

Respecto de las funciones ejecutivas medidas por el Test Stroop, en el grupo
control se revelaron mayores puntajes que en los bipolares sintomdicos y en los
bipolares eutimicos al evaluar el nombre del color (Diferencia de rangos medios=21.17
y 14.22, respectivamente) y el nombre del color de la palabra (Diferencia de rangos
medios=20.19 y 13.58, respectivamente). Por otra parte, los controles mostraron un
mejor desempefD que los pacientes sintomdicos en la lectura de palabras (Diferencia de
rangos medios=13.74).

Siguiendo con el mismo grupo de variables cognitivas correspondientes a las
funciones ejecutivas la tabla 4 muestra que al utilizar el Test Hayling para comparar las
funciones ejecutivas entre los tres grupos, se detecta que los controles poseen puntajes
menores que los pacientes eutimicos en latencia de la parte A (Diferencia de rangos
medios=13.04), en la latencia de B (Diferencia de rangos medios=12.57) y en el Score
B (Diferencia de rangos medios=13.8). En el Score B también se detectan diferencias

entre controles y pacientes sintomdicos (Diferencia de rangos medios=22.47). No se
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observan diferencias significativas en el Score B entre los pacientes sintom&icos y los
eutimicos.

En relacicn al test de fluidez verbal semaatica los pacientes bipolares
sintomdicos generaron una cantidad de palabras significativamente inferior tanto en
comparacién a los controles como a los bipolares eutimicos (Diferencia de rangos
medios=20.05 y 12.75, respectivamente). No se hallaron diferencias significativas en el
test de fluencia verbal fonold&ica salvo en la comparacién entre eutimicos y controles

ddnde éstos Ultimos se desempefaron un poco mejor que los primeros.

Al evaluar el subtest de vocabulario del Test WAIS 111 para estimar el rendimiento
intelectual premorbido, los controles presentaron mayores puntajes que los pacientes
sintomdicos (Diferencia de rangos medios=18.63), y se encontraron diferencias de

menor significacidn entre los controles y el grupo eutimico.

Tabla Ne4. Caracteristicas de rendimiento metacognitivo. Comparaciones Grupo bipolar sintomatico,
Grupo bipolar eutimico y Grupo control.

Variable Grupo bipolar Grupo bipolar Grupo control Grupo Grupo Grupo
Funcién cognitiva sintomatico Eutimico bipolar bipolar bipolar
neuropsicolégica (n=18) (n=18) (n=16) Sintomatico | Eutimico Sintomatico
Media (ds) Media (ds) Media (ds) Vs Control | Vs Control | Vs
(Estadistica | (Estadistica | Eutimico
del test) del test) (Estadistica
del test)
Memoria RAVLT
Episédica y | Recuerdo libre
52.67(10.17) 56.67(8.17) 61.13(6.42) U=71 ** U=99N.S. | U=123N.S.
aprendizaje Total
verbal
RAVLT
Recuerdo libre | 10.56(2.53) 11.06(2.94) 13.56(1.46) U=47.5%** | U=71** U=145 N.S.
inmediato
RAVLT
Recuerdo libre | 10.56(2.85) 11.39(2.87) 13.63(1.26) U=50*** u=82* U=135.5
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diferido N.S.
RAVLT
Intrusiones 0.89(1.37) 0.28 (0.57) 0.25(0.45) U=108 U=142 U=121
N.S. N..S. N.S.
RAVLT
Perseveraciones | 9.33(6.65) 7.44(4.48) 5.69(3.66) U=99.5N.S. | U=106 U=136.5
N.S. N.S.
RAVLT
Reconocimiento | 12.72(2.42) 14.22 (1.26) 14.69(0.60) U=68.5** | U=120 U=100 *
N.S.
Memoria Fig. Compleja
Episddica Visual | de Rey 11.50(7.25) 15.47(6.31) 21.16 (3.85) U=37.5*** | U=66** U=109.5 NS
Reproduccion
diferida
Memoria de | WAIS 111
Trabajo Repetic. Digitos | 5.61(3.62) 6.67 (2.54) 8.13 (1.54) U=435*** | U=91 NS U=102 N.S.
Inversos
WAIS 111
Repetic. Letras | 8.89 (1.88) 10.28 (1.99) 11.94 (2.54) U=49.5*** | U=88* U=108.5
y nameros N.S.
Viso- Fig. Compleja
Construccion de Rey 27.39 (3.94) 29.25 (3.59) 32.75 (1.91) U=315** | U=625** | U=1165
Copia N.S.
Atencion WAIS 111
Repetic. Digitos | 8.00(2.00) 9.22(2.39) 10.25 (2.24) U= 66 ** U=107 U=119.5
directos N.S. N.S.
WAIS 111
Repetic. Digitos | 5.61(3.62) 6.67 (2.54) 8.13 (1.54) U=435*** | U=91 NS U=102 N.S.
Inversos
Test de Trazos
Parte A 48.17 (25.36) 46.17 (19.55) 33.19 (11.03) U=66 ** U=775* U=1555
N.S.
Test de Trazos
Parte B 106.11(58.59) 106.11(58.42) 64.63 (17.54) U=35.5*** | 515 *** U= 147 N.S.
WAIS-1I
Letras 8.89 (1.88) 10.28 (1.99) 11.94 (2.54) U=49.5%** | U=88* U=108.5
y Nameros N.S.
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Funciones WCST
Ejecutivas Total errores 48.61 (28.47) 23.11 (23.37) 18.13(8.41) U=59.5 ** U=135 U=82**
N.S.
WCST
Categorias 3.50(2.33) 5.17 (1.95) 5.94 (0.25) U=59.5 U=119.5 U=97*
falaiaied N.S.
WCST
Respuestas 26.39(18.24) 16.11 (27.81) 10.38(5.39) U=62 ** U=135.5 U=87 **
Perseverativas N.S.
WCST
Errores 23.17 (14.96) 13.72(20.72) 9.69 (4.67) U=61 ** U=134 U= 87 **
Perseverativos N.S.
STROOP
Palabra 95.22 (10.57) 99.72 (15.66) 106.50 (6.73) U=63 ** U=94.5 U=142.5
N.S. N.S.
STROOP
Color 57.39(10.63) 63.67 89.43) 73.19(8.21) U= 31 *** U=61** U=114.5
N.S.
STROOP
Color de | 33.22(9.51) 37.61 (6.48) 44.19(6.15) U=39.5*** | U=61.5** U=1135
palabra N.S.
STROOP
Interferencia -2.37(7.36) -0.81 (4.78) 1.04 (6.71) U=106.5 U=117 U=143
N.S N.S. N.S.
COWAT
Fluencia verbal | 37.83 (8.49) 34.83 (12.77) 41.13 (13.35) U=97.5N.S. | U=85* U=134 N.S.
fonoldgica
Test de Fluidez
Verbal- 19.39 (2.38) 22.22 (3.81) 24.13 (3.12) U=32 *** U=104.5 U=83.5 **
Seméantica- N.S.
animales

Test de Trazos
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Parte B 106.11 (58.59) 106.11 (58.42) 64.63 (17.54) U=355*** | U=515 U=147 N.S.
—

Figura

Compleja  de | 27.39(3.94) 20.25 (3.59) 32.75(1.91) U=315*** | U=625** | U=116.5

Rey N.S.

Copia

Test de Hayling

Latencia Parte | 6590(5146) 11812 (11408.9) 3133.3 (1767.4) U=125.5 U=79.5* U=58 N.S.

A N.S.

Test de Hayling

Latencia Parte | 30400.0(35650.15) | 57362.5(72107.30) | 11933.3(6099.96) | U=60.5N.S. | U=73** U=55.5N.S.

B

Test de Hayling

Score Parte B 16.20(9.27) 8.06 (4.45) 2.73 (2.52) Us=4 *x* U=59 ** U=55.5 N.S.

Premorbilidad WAIS 111

Vocabulario 44 (7.45) 47.72 (7.76) 54.25(7.08) U=42 *** U=80 * U=115.5

N.S.

RAVLT:Test de Aprendizaje Auditivo Verbal de Rey. WAIS-III Repetic. Digitos: Test de Inteligencia
para Adultos, Subtest de Repeticién de Digitos. . WAIS-1I1 Repetic. Letras y ndmeros: Test de
Inteligencia para Adultos, Subtest de Repeticion de Letras y Nimeros COWAT: Controlled Oral Word

Asociation Test. U= Test de U-Mann Whitney. *=p<0.05, **= p<0.01, ***p<0.001.
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7. Discusion

7.1. Caracteristicas sociodemogréaficas. Si bien las pruebas estadisticas no arrojan
resultados de diferencias significativas entre la proporcién de varones y mujeres en la
muestra, en este estudio, tal como en otros estudios y en la praatica clinica, el porcentaje
de mujeres entre los pacientes y sujetos control es levemente superior al de los hombres.

Esto se ha explicado en base a las diferencias de género en la experiencia de la
enfermedad por lo cual las mujeres tienen mayor tendencia a utilizar los recursos
asistenciales (Conde —Diaz, Esteban-Ortega, Rosado-Jiménez, Barroso-Pefalver y
Romero-Gonzdez, 2009) y mejor motivacicn para ser evaluadas ma de una vez, tal
como se desprende del estudio longitudinal que se describe m& adelante en la presente
investigacin.

La media de edad de toda la muestra se encuentra en 41,3 afps, siendo
ligeramente mayor en el grupo de bipolares sintomdicos (media de edad 43 afps). Si
bien segln los datos estadisticos, las diferencias no son significativas y puede tomarse
como una distribucién normal, la edad es un dato importante respecto de su relacién con
el nimero de crisis y los afbs de evolucién de la enfermedad, dado que la misma puede
manifestarse desde la nifez consiguiendo, a veces, pasar desapercibida por el medio.

El nivel educativo no muestra diferencias significativas entre los grupos, lo cual
es forzosamente necesario para comparar los desempefbs en los tests neuropsicol &gicos
(Lezak, 1983). En el presente estudio se observa que la mayoria de la poblacién posee
estudios secundarios completos y universitarios incompletos, tanto entre los pacientes

como entre los controles, al momento de ser evaluados.
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Se ha realizado también una evaluacién longitudinal de 6 pacientes. La pequefa
magnitud de la muestra se debe a las dificultades de reclutamiento de los sujetos en
periodo eutimico debido a las caracteristicas propias de incumplimiento de las
indicaciones médicas por parte de este tipo de pacientes. Varios trabajos han sido
publicados respecto de este tema. Uno de los Ultimos es el del grupo de Barcelona
(Martinez-Aran, Scout, Colom, Torrent, Tabares-Seisdedos, Daban, Leboyer, Chantal,
Goodwin, Gonzalez-Pinto, Cruz, Sanchez- Moreno y Vieta, 2007) quienes han
encontrado que solo el 60% de los pacientes bipolares eutimicos tuvieron una completa
adherencia al tratamiento indicado, mientras que un 27% presentaron una adherencia
parcial y el 13% un pobre adherencia. Otros autores hallaron una respuesta de
cumplimiento del tratamiento y de las indicaciones de seguimiento entre un 25 a un
64% de los pacientes que no estaban en estado critico (Sajatovic, Elhaj y Youngstrom,
2007, citado por Martinez —Aran et al, 2007).

El estudio longitudinal que se ha realizado aqui muestra que los pacientes ma
jovenes han incrementado su escolaridad al afp, es decir, siguieron con sus actividades
académicas. Los mayores no lo han hecho y, segin lo que se desprende de las
entrevistas realizadas al afb de la primera evaluacidn, tampoco han conseguido mejores
oportunidades laborales de las que ya habian alcanzado. Esto puede discutirse si es
debido a los afps de desarrollo de la enfermedad, si es debido a las sucesivas crisis que
van profundizando los déficits en el sistema cognitivo como lo sostienen actualmente
casi todos los investigadores, o bien si la falta de cumplimiento por parte de los
pacientes de los tratamientos médicos y de rehabilitacién facilitan el advenimiento de
las crisis y esto tiene sus efectos deletéreos sobre el sistema cognitivo. Podria pensarse
también que son todos estos factores actuando simultéaeamente lo que hace que estos

pacientes detengan su progreso metacognitivo.
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7.2. Caracteristicas clinicas. El primer dato a considerar es el estado de &imo al
momento de al evaluacién. Todos los pacientes padecian de sintomas depresivos en ese
momento y habian pasado anteriormente por sintomas maniacos o hipomaniacos. Los
resultados que surgen de la escala Beck son contundentes y expresan claramente la
presencia de sintomas depresivos al momento de la evaluacién en los pacientes
sintomdicos.

La etapa depresiva de la enfermedad permite un mejor manejo de la situacién de
entrevista por parte del investigador. Los pacientes reconocen el malestar propio de la
depresién que hace que busquen mas activamente ayuda y estén ma& permeables para
ser evaluados (Vieta, 2009).

Los datos que surgen de la escala BSDS, dan cuenta de su eficacia para evaluar
sintomas de trastorno bipolar. Estos resultados coinciden con los trabajos realizados
sobre esa escala en la poblacién original en la que se desarroll& (Ghaemi et al,2005) y
en nuestro medio, con poblacién argentina local (Vaquez et al, 2010).

En la escala TEMPS todos los puntajes correspondientes al grupo de pacientes
sintomdicos estaa elevados significativamente respecto de los controles. Se ha
encontrado en esta muestra un perfil bastante definido debido al predominio de las
escalas de distimia, hipertimia y ansiedad, respecto de los controles. Esto coincide con
los resultados del trabajo de Vaquez y colaboradores mencionado en el capitulo de
metodologia e instrumentos (Vaquez et al, 2007) y podria ser una contribucién al
hallazgo de indicadores de la presencia de factores bioldgicos que favorecen la
expresicn de los sintomas de bipolaridad.

En la comparacién entre pacientes bipolares eutimicos y controles no se

observan diferencias estadisticas significativas respecto de las escalas Beck y TEMPS

145



distimia e irritabilidad, lo que junto con la entrevista psiquidkica constituyen
indicadores de estado asintom&iico. Las escalas MDQ y BSDS mantienen altos puntajes
porque evallUan aspectos m&estables de la enfermedad.

El grupo de bipolares sintomd&icos presenta caracteristicas propias de mayor
rango de edad, m& afbs de evolucidn de la enfermedad, mayor cronicidad, etc., que
muestran sus efectos en los resultados de los tests cognitivos. No obstante, a esto
podrian contribuir otras circunstancias tales como las interferencia psicopatolygicas
propias de la depresin, - estado en que fueron evaluados los pacientes en este estudio.
Los estados depresivos generan hipoprosexia, trastornos de la memoria verbal y
visoespacial, disminuyen la velocidad de procesamiento y generan disfunciones

ejecutivas relacionadas con la planificacién y la formacién de conceptos (Vieta, 2009).

7.3. Caracteristicas cognitivas. Segun se desprende del andisis estadistico de los datos,
los 3 grupos estudiados son comparables desde el punto de vista socio demogrdico.

También conservan esta cualidad al tomarse 2 grupos (casos totales y controles).

7.3.1. Memoria y Aprendizaje. Los puntajes derivados del recuerdo libre total del
RAVLT muestran una brecha entre pacientes sintomdicos y controles en donde se
observa una diferencia estadisticamente significativa. Es decir que la evocacién libe y
esponta&ea de una informacién verbal aprendida encuentra mayores dificultades en los
estados sintomdicos depresivos, y éste aspecto mejora junto con la mejoria de los
sintomas.

Como se observa, no hay divergencia entre el desempefb de eutimicos y
controles por lo que puede decirse que al mejorar los sintomas mejoran las condiciones

cognitivas para la codificacidn y la evocacién inmediata y diferida de informacién
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verbal. No obstante las diferencias de rendimiento entre pacientes y controles coinciden
con las conclusiones de la mayoria de los trabajos realizados hasta ahora, en donde se
sefalan déficits en tareas de memoria tradicionales y en la cognicién en general, ain en
bajos niveles de sintomatologia depresiva o en pacientes en periodo eutimico (Quraishi
y Frangau, 2002, Martinez-Aran et al, 2004a; Thompson et al, 2007; Robinson y
Ferrier, 2006; Malhi et al, 2007).

Respecto del desempefD de pacientes bipolares eutimicos, el presente estudio
coincide con el de Malhi y colaboradores (Malhi et al 2007) en el que los déficits en la
misma prueba de memoria verbal (RAVLT) son significativos en recuerdo libre
inmediato, mientras que no se reconocen alteraciones en aprendizaje, recuerdo diferido
y reconocimiento.

Desde el punto de vista cualitativo, en la muestra total no se registraron
intrusiones ni perseveraciones en niveles significativos, lo cual es un aspecto que
diferencia la produccién de pacientes bipolares con la de otras patologias como por
ejemplo en las demencias. Por tanto puede deducirse que en este caso, la sintomatologia
estavinculada con déficits en la codificacién de la informacién, la evocacidn y la
retencién de dicha informacién en el largo plazo, para pacientes sintomdicos. Los
eutimicos solo muestran déficits en recuerdo libre inmediato, todo lo cual implica: a)
que los déficits de evocacién libre persisten en ausencia de sintomas, y b) que estos
déficits de memoria inmediata pueden estar ligados la memoria de trabajo, como
componente de las funciones ejecutivas, lo que puede observarse con éste tipo de
material verbal y no se observa con otro, como ser con digitos, tal como se describe m&a
abajo.

La memoria visual presenta un perfil diferente ya que tanto los pacientes

sintomdicos como los eutimicos muestran un rendimiento significativamente ma bajo
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que los controles. En este caso el instrumento que ha sido utilizado (Figura Compleja de
Rey-Osterrieth) tiene carga no solo de la funcién de la memoria episdica y la
visoconstruccién sino de aspectos organizacionales de las funciones ejecutivas. Si la
copia del disefb es desorganizada, el ingreso del material y la codificacién tiene mayor
probabilidad de realizarse en forma errénea o deficitaria. Por tanto cabria discutir si los
déficits observados en la tarea de copia corresponden al dominio visoperceptual y
visoespacial o al componente organizacional de las funciones ejecutivas, cualquiera de

los cuales (0 en conjunto) contribuirian a las fallas en la memoria visual de largo plazo.

7.3.2. Memoria de trabajo. En el presente estudio, la diferencias de desempefd en
pruebas de memoria operativa (digitos inversos y repeticicn de numeros y letras)
arrojaron diferencias significativas entre la totalidad de la muestra de pacientes respecto
de los controles. No se encontraron discrepancias importantes entre pacientes eutimicos
y controles respecto de 1 de las tareas (digitos inversos) aunque estas diferencias estéa
presentes en el subtest de nimeros y letras (NL). Esta ultima prueba se basa en el
trabajo de Gold, Carpenter, Randolph, Goldberg y Weinberger (1997) quienes disefaron
una tarea similar para evaluar dafbs en a memoria operativa verbal de pacientes
esquizofrénicos. En éste trabajo los pacientes esquizofrénicos tuvieron un rendimiento
deficitario en NL, lo que presentaba una alta correlacién con la produccién de categorias
en el Test de Seleccién de Cartas de Wisconsin (WCST). Esto, segln los autores puede
estar ligado a la memoria operativa y dada la correlacién hallada, la tarea de NL seria un
predictor de la cantidad de categorias alcanzadas en el WCST.

En el presente trabajo, el hecho de que las diferencias entre eutimicos y controles se

manifiesten en NL y no en Digitos Inversos (ambos subtests de la WAIS 11l), puede
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estar referido a una mayor sensibilidad para detectar anomalias en la memoria operativa
por parte del primero de los subtests mencionados.

Teniendo en cuenta otras medidas como indicadores de la capacidad de
mantener informacidn disponible en relacién a una tarea de aprendizaje, como ser el
puntaje obtenido en recuerdo libre inmediato del RAVLT, podemos observar que tanto
los pacientes sintomdicos como los asintomdicos presentan diferencias significativas.
Esta medida del test puede tomarse como indicador del funcionamiento de memoria
inmediata (Spreen y Strauss, 1991).

Coincidiendo con Malhi y colaboradores (2007), y Quraishi y Fangau (2002), los
pacientes con sintomatologia depresiva presentan déficits en la evocacién y en el
reconocimiento del RAVLT, mientras los eutimicos sdo fallaron en memoria inmediata
de la misma prueba. Teniendo en cuenta que la memoria de trabajo se compone de
maltiples aspectos, la memoria inmediata evaluada por esta parte del test mencionado,
requeriria de la capacidad de sostener en la memoria una serie de palabras, como
elemento distinto de una serie de nimeros, para ser evocado. En tal caso los pacientes
eutimicos también comparten con los sintomdicos las dificultades en la memoria

operativa, aunque en una forma maatenuada.

7.3.3 Atencion. La mayoria de los trabajos consultados por la relacién atencidn —
trastorno bipolar, informan acerca de déficits en esta funcidn. Sin embargo,
coincidiendo con la apreciacicn de Malhi y colaboradores (2007), la mayoria de los
trabajos focalizan su evaluacidn en pruebas de atencién sostenida, que es donde se
reportan los mayores déficits. En el presente trabajo, el acento fue puesto en la atencién

selectiva, debido, en parte, a la disponibilidad de los instrumentos.
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La capacidad de dividir la atencién y de superar los factores distractores para
focalizar en una tarea (TMT, B; Stroop, pruebas 2 y 3) se ha visto alterada en los
pacientes sintomdicos y eutimicos, frente a los controles. El grupo de pacientes requirid
de mayor tiempo para generar una respuesta, y cometioma errores que los controles, lo
que influyden la disminucién del puntaje total. EI hecho de que el déficit se observe
también en los pacientes asintomdicos coincide con la bibliografia consultada (Quraishi
y Frangau, 2002) y da cuenta de la persistencia de déficits atencionales en los periodos
libres de sintomas. La atencidn y la memoria esté& vinculadas al funcionamiento frontal

ejecutivo, el cual se discute seguidamente.

7.3.4. Funciones Ejecutivas. Los hallazgos de la presente investigacién coinciden con
la bibliografia vigente en la cual se sefalan evidentes trastornos de las funciones
ejecutivas tales como fluidez verbal, velocidad de procesamiento y capacidad
inhibitoria, principalmente. Se observaron diferencias significativas en fluidez verbal
sematica ma que fonol&ica en los pacientes sintomaicos, respecto del desempefp de
los controles. Estos pacientes sintomdicos produjeron menos palabras correspondientes
a 1 categoria, que los eutimicos y los controles, por lo que al parecer y coincidiendo con
las investigaciones vigentes, los sintomas del trastorno afectivo influyen en la
generacién de palabras, pero al liberarse de los sintomas éstos déficits disminuyen
(Malhi et al, 2007)

Coincide en parte con las investigaciones recientes el déficit ejecutivo hallado en
este trabajo referido a la capacidad de manipulacién mental de contenidos (Digitos
inversos, LN) respecto del grupo sintomdico y controles (Robinson et al, 2006;
Thompson et al, 2007; Ferrier et al 2004). En los eutimicos, en cambio, puede

observarse que ésta funcién mejora acercando su desempef al de los controles sanos.
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Los resultados, si bien coinciden en general con los de la bibliografia actual en el
hecho de que las funciones ejecutivas se encuentran alteradas en el trastorno bipolar
tanto para los pacientes sintoma&icos como para los eutimicos, no todos los aspectos de
estas funciones estaa alterados por igual. En la muestra de la presente investigacicn, la
manipulacién mental de contenidos, relacionado esto con la memoria de trabajo, y la
fluidez categorial se muestran con déficit para los pacientes sintomaicos respecto de los
controles. Es en el caso de los pacientes eutimicos que se observan alteraciones solo en
la fluidez verbal categorial y LN, pero no en la manipulacién mental evaluada mediante
digitos inversos. M& arriba se ha discutido este tema.

Algunos estudios de neuroim&enes (Goodale, 2007) verificaron actividad
anormal en la regicn prefrontal dorso-lateral izquierda y en la porcién anterior del
cingulo, zonas que habitualmente se activan en tareas de fluidez verbal. Esto estaria
asociado a respuestas neurales anormales dentro de dichas regiones en pacientes
deprimidos y llevaria a pensar que los sintomas depresivos serian responsables de los
déficits en a fluidez verbal y también en la memoria de trabajo vinculada con las
funciones ejecutivas.

La capacidad de planificacicn, flexibilidad mental y formacién de conceptos
puede verse afectada, especialmente en pacientes sintomdicos (Quraishi y Frangau,
2002). En la poblacién en estudio la flexibilidad mental y la formacién de conceptos se
ven alterados en el test de seleccidn de cartas de Wisconsin en pacientes sintomaicos.
En los asintomdicos el desempefd no se diferencid de los controles. La planificacién
fue evaluada mediante la copia de la Figura Compleja de Rey-Osterrieth y se observa
alterada tanto en sintom&icos como en eutimicos.

El test de Hayling solo se puede tener en cuenta en la poblacién de pacientes

eutimicos ya que por razones de disponibilidad no se ha administrado a toda la muestra.
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En este caso puede observarse que existen diferencias significativas de déficit en la
iniciacién de procesos cognitivos, entre pacientes eutimicos y controles lo cual coincide
con la hip&esis de Frangou y colaboradores (Frangau et al, 2005) en que el patrén
tipico de déficit en los pacientes asintomaicos es el que corresponde a estructuras
prefrontales ventromediales (evaluadas por el Hayling) y no prefrontales dorsolaterales

(evaluadas por el WCST).

7.3.5. Rendimiento intelectual premorbido. Ya se han mencionado las razones de la
utilizaciécn del subtest de vocabulario de la WAIS 1Il para evaluar inteligencia
premorbida. Esta prueba ha sido sefialada como una de las mejores medidas de
habilidad verbal y rendimiento mental general (Spreen y Strauss, 1991; Gruber et al,
2008). En la mayoria del los trabajos de investigacién los pacientes bipolares
demostraron un rendimiento intelectual bastante preservado (Haldane y Frangou, 2005;
Martinez-Aran et al, 2004b; Goodwin y Jamison, 2007, pp.278-282). Inclusive al
comparar el nivel premorbido de pacientes bipolares sintomdicos y pacientes
esquizofrénicos se halld que los primeros se desempefaron mucho mejor que estos
ultimos en funcionamiento intelectual premorbido. Otros autores como Gruber y
colaboradores, mencionados anteriormente, hallaron que los pacientes bipolares se
desemperaron en un rango de inteligencia normal mientras que los controles alcanzaron
puntajes superiores.

En el presente trabajo no se evidenciaron diferencias significativas entre grupos
de eutimicos y controles. Una leve diferencia a favor de los controles se evidenciden
los pacientes sintomdicos. Este perfil puede pensarse como un desempefrp afectivo

dependiente, en el sentido de que a mayor eutimia mejor funcién intelectual general.
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7.4. Conclusiones del estudio transversal. Ya se ha mencionado que las poblaciones
son comparables tanto desde el aspecto sociodemogrdico como clinico. En general los
pacientes sintomdicos presentan un desempef® ma& pobre que los eutimicos y los
controles. Los sintomdicos presentaron un rendimiento significativamente m&bajo que
los controles en memoria epis@lica verbal en el dominio aprendizaje, recuerdo libre
inmediato y diferido, memoria visual y memoria de trabajo. También se evidenciaron
diferencias significativas a favor de los controles en atencién selectiva y en
componentes de planificacicn inhibicidn, flexibilidad, formacién de conceptos y fluidez
verbal semahtica.

El desempefp de los pacientes asintomdicos fue ma& cercano a los controles
sanos, aunque algunas &eas permanecieron con déficits. Entre las &eas afectadas aln
en eutimia se encuentran el recuerdo libre inmediato, componentes de planificacin,
fluidez verbal categorial inhibicin e iniciacién de procesos cognitivos. La capacidad de
planificacicn, conceptualizacién y pensamiento abstracto parecen recuperarse en

disminucién de los sintomas psiquidxicos.

7.5. Estudio longitudinal. Debido al escaso numero de sujetos que han podido
evaluarse, por las razones ya enunciadas mas arriba, el andisis comparativo que se har&a
es solamente descriptivo. En las siguientes tablas y figuras se despliegan los resultados
obtenidos por la muestra en la primera y segunda evaluacién. En primer lugar se
muestran los resultados globales y ma& adelante se observa, por medio de grdhcos, el

desemper individual obtenido por cada uno de los sujetos.
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Tabla N©5. Resultados de los tests neuropsicolégicos del Grupo Bipolar, Estudio Longitudinal, 1ra.

Evaluacién y 2da. Evaluacion.

Funcién neuropsicolégica

Variable cognitiva

Grupo bipolar

Sintomatico- 12 evaluacion

Grupo bipolar

Eutimico - 22 evaluacion

(n=6) (n=6)
Media (ds) Media (ds)

Memoria Episédica y | RAVLT
aprendizaje verbal Recuerdo libre Total 53.17 (5.43) 60 (7.28)

RAVLT

Recuerdo libre inmediato 11 (2.38) 12.33 (2.21)

RAVLT

Recuerdo libre diferido 10.67(2.49) 12.17(2.41)

RAVLT

Intrusiones 0.17(0.37) 0.50 (0.76)

RAVLT

Perseveraciones 9.67(5.53) 8(3.06)

RAVLT

Reconocimiento 13.47(2.05) 14.69 (4.79)
Memoria Episodica Visual Fig. Compleja de Rey

Reproduccion diferida 14.40(4.12) 16.58(6.31)
Memoria de Trabajo WAIS 111

Repetic. Digitos 7.33(1.98) 6.67 (1.80)

Inversos

WAIS 111

Repetic. Letras y nimeros 9(1.83) 9.33(1.25)
Viso-Construccion Fig. Compleja de Rey

Copia 26.90 (1.70) 29.17 (3.24)
Atencion WAIS 111

Repetic. Digitos 8.50 (1.98) 8.50 (1.80)

directos

WAIS 111

Repetic. Digitos 7.33(4.89) 6.67 (1.80)

Inversos

Test de Trazos

Parte A 59.50 (35.15) 60 (23.19)
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Test de Trazos

Parte B 129.83 (78.92) 125.17 (35)
WAIS-111
Letras 9.40 (1.83) 9.33(1.37)
y NUmeros

Funciones Ejecutivas WCST

Total errores

43.83 (24.44)

18.17 (16.53)

WCST

Categorias 4(2.31) 5.67 (0.75)

WCST

Respuestas 18.17 (9.53) 10 (8.69)

Perseverativas

WCST

Errores 17 (8.81) 9.33 (4.61)

Perseverativos

STROOP

Palabra 95.67 (8.27) 98.67 (9.91)

STROOP

Color 51.67 (11.47) 59 (5.97)

STROOP

Color de palabra 30.17 (12.24) 37.50 (2.99)

STROOP

Interferencia -2.60 (9.53) -0.61 (4.76)

COWAT

Fluencia verbal fonoldgica 35.33 (4.71) 34.83 (7.36)

Test de Fluidez Verbal-

Semantica-animales 18.33 (2.36) 21.17 (2.41)

Test de Trazos

Parte B 129.83 (78.92) 125.17 (35)

Figura Compleja de Rey

Copia 26.90 (1.70) 29.17 (3.24)
Premorbilidad WAIS |11

Vocabulario 45 (7.55) 51.00 (3.42)

RAVLT:Test de Aprendizaje Auditivo Verbal de Rey. WAIS-III Repetic. Digitos: Test de Inteligencia
para Adultos, Subtest de Repeticién de Digitos. . WAIS-1Il1 Repetic. Letras y ndmeros: Test de
Inteligencia para Adultos, Subtest de Repeticion de Letras y Nimeros COWAT: Controlled Oral Word

Association Test.
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Como puede observarse en general el rendimiento mejora en la segunda evaluacién.
A continuacidn se brinda una descripcién graficada del desempef individual en ambas

evaluaciones.

7.5.1.Paciente N° 1. Este caso corresponde a un sujeto de sexo femenino que contaba
con 20 afbs al momento de su evaluacién y con 10 afbs de educacién formal. La
sintomatologia que la trajo a la consulta era depresiva y habia sufrido una crisis maniaca
6 meses antes de su derivacién para ser evaluada. No se cuentan con demasiados datos
mas all& de los proporcionados por los resultados de pruebas psiquidricas
estandarizadas, no obstante se pudo saber que la sintomatologia depresiva hizo que
suspendiera la escolarizacién por algunos meses, retom&adola a medida que el cuadro
iba adquiriendo mayor alivio. Pudo ser evaluada recién a los 2 afbs y 3 meses desde la
primera evaluacién y fue este un periodo libre de sintomas en donde pudo completar 12
afbs de instruccidn secundaria.

Se observa en el grdico N que la segunda evaluacién permite un mejor
desempefD en la construccidn viso-espacial evidenciado por la mejor produccién en
copia de la figura. La memoria visual no ha sufrido modificaciones. Tanto el recuerdo
libre como el diferido y el recuerdo con pistas semaaticas y fonold&icas alcanzan un
mejor nivel en la 22Evaluacidn (grdico N©2). Las pruebas de atencidn que se muestran
en el grafico N° 3 también presentan una evolucién favorable. Las funciones ejecutivas
observan un mejor rendimiento en todos sus componentes, verbales y no verbales

(grdhico N° 4)
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Gréfico N°1 Memoria visual- Figura Compleja de Rey-Osterrieth
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Gréfico N° 4 Funciones Ejecutivas
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7.5.2. Paciente N° 2. Esta paciente contaba con 58 afbs al momento de la primera
evaluacidn, y presentaba una sintomatologia depresiva severa. Como casi todos los
pacientes de mayor edad, presenta antecedentes de mayor numero de crisis (3 crisis en
este caso). No obstante puede verse la recuperacicn al ser reevaluada a los 2 afps.
Tampoco se ha registrado en este caso la ocurrencia de nuevas crisis, no obstante su
nivel educacional y su actividad laboral social y laboral no ha sufrido modificaciones
en la misma proporcidn, a pesar de la mejoria animica subjetiva.

En el grdico N5 se observa un mejor desempefd en habilidad construccional.
El incremento en la memoria epis&lica visual (evocacidn y reproduccién diferida) es
notorio en la segunda evaluacin.

Tal como se observa en el gréico N° 6, la evocacicn libre muestra un mejor
rendimiento en la segunda evaluacién, aunque el resto de los puntajes no difieren mucho
respecto de la primera. La funcién ejecutiva mejora notablemente en todas las pruebas

de componentes verbales y no verbales (Gr&ico N<7).
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7.5.3.Paciente N°3. Los datos siguientes corresponden a una paciente del sexo femenino
que contaba con 21 afbs y 13 de instruccién al momento de la primera evaluacidn.
Reevaluada 2 afibs después se pudo comprobar que la paciente prosiguidsu instruccién
lo cual es congruente con su incremento en la funcidn cognitiva en general y en la
funcidn de aprendizaje y memoria y en la funcién frontal ejecutiva. Los gr&icos N<8, 9,

10y 11y 12 muestran su evolucién en los distintos dominios cognitivos.
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Gréfico N° 10. Memoria Operativa
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7.5.4.Paciente N° 4. La siguiente descripcién corresponde a un paciente masculino de

20 afps de edad a la fecha de la primera evaluacién. Cursaba su primer afb de carrera
universitaria y continuaba con sus estudios al afp, oportunidad en que fue evaluado por
segunda vez. Su evolucién puede apreciarse en los grdiicos siguientes. Puede
comprobarse que su estatus cognitivo mejora conforme va liber&adose de los sintomas
depresivos. También aqui se observa incremento de la memoria y las funciones

ejecutivas en especial.
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Grafico N° 15. Atencion.
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7.5.5.Paciente N °5. A continuacicn se describe el desempefb de un paciente de 55
afbs, con instruccidn universitaria completa quien ejercia su profesién al momento de
la primera evaluacién. Continuaba ejerciéndola al afb, momento en que fue evaluado
por segunda vez. También en este caso pueden observarse avances en el funcionamiento

cognitivo general y ejecutivo en particular (Grdiicos N©17, 18, 19y 20) .
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Grafico N°17. Memoria visual
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Gréfico N°20. Funciones Ejecutivas
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7.5.6. Paciente N° 6. Los grdiicos siguientes muestran el desempefb de una paciente
profesional universitaria, de 51 afbs de edad al momento de la primera evaluacién. Fue
reevaluada 2 afbs y medio después, al confirmarse su condicicn de eutimia. Puede
observarse un perfil similar a los mostrados en los sujetos anteriormente descriptos, solo
que en este caso la memoria visual no presenta un desempefd tan bueno en la 22
Evaluacién como en la primera. La memoria y el aprendizaje verbal, en cambio,
presentan un mejor desempefD. En las funciones ejecutivas el incremento es ma

evidente (Graicos N©21, 22 y 23).

Grafico N° 21. Memoria visual
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Gréfico N° 22. Memoria y aprendizaje verbal.
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7.6. Limitaciones del estudio y futuras direcciones de la investigacién. La posibilidad
de evaluar a un extenso nimero de pacientes en el @nbito clinico privado proporciona
la mayor limitacién de este estudio. EI hecho de que de mayor importancia estadistica
sea el estudio transversal es un indicador de las dificultades que se observan en los
pacientes para poder contar con ellos en un estudio longitudinal, como casi todos los
investigadores actuales recomiendan.

Las razones por las cuales es dificil lograr un namero significativo de
evaluaciones longitudinales ya fue discutido en capitulos anteriores. No obstante otra de
las limitaciones la constituyen los instrumentos de evaluacidn, los cuales en su mayoria
fueron confeccionados sin basarse en los Gltimos desarrollos de la psicologia cognitiva,
sin perjuicio de que puedan ser utilizados en su interpretacién desde esa mirada. Por
otra parte esos instrumentos corresponden a funciones meta cognitivas, encontr&dose
la mayoria de los tests para la evaluacién de las funciones cognitivo afectivas en uso
clinico restringido y destinados a la investigacién en laboratorios de neuropsicologia.

Por razones de extensiécn no se ha abordado la comparacién entre datos
sociodemogrdhicos e historia de la enfermedad y rendimiento cognitivo. Segun estudios
vigentes también el nimero de crisis, la presencia de sintomas psic&icos y los afbs de
evolucidn de la enfermedad tienen sus efectos deletéreos sobre la cognicidn. Estos
temas y otros relacionados con la predisposicién genética en donde es posible encontrar
déficits aun en parientes sanos de pacientes bipolares podra ser investigados en un

futuro a partir de la presente investigacian.
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8. Conclusiones

Las funciones neuropsicoldgicas y las variables cognitivas alteradas en distintas
medidas en pacientes sintom&icos y pacientes eutimicos, respecto del grupo control se

detallan a continuacién.

Memoria verbal:

e sintomdicos Vs Controles recuerdo libre inmediato y diferido. Significativo

pero menos recuerdo con pistas

e recuerdo libre inmediato y diferido persiste en Eutimicos pero menos.

Memoria visual:

e Sintomd&icos muy significativo, persiste en Eutimicos pero menos

Memoria de trabajo:

e Muy significativo en sintomdicos, persiste muy levemente en LN de eutimicos,

todo respecto de los controles.

Visoconstruccion:

e Muy significativo en sintomdicos. Persiste en eutimicos pero menos.

Atencioén:

e Igual significacicn en sintomdicos y eutimicos respecto de controles en atencicn

dividida.

Funciones ejecutivas:
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e Categorias: muy significativo en sintomd&icos y no significativo en eutimicos
respecto de controles.

e Inhibicidn: muy significativo en sintom&icos y persiste en eutimicos pero
menos, respecto de controles

e Fluidez verbal sematica: muy significativo en sintomdicos y no significativos
en eutimicos respecto de controles.

e Organizacidn: muy significativo en sintomd&icos y persiste en eutimicos pero
menos respecto de controles

Premorbilidad:

e muy significativo en sintomd&icos y mucho menor en eutimicos respecto de
controles (en el longitudinal se cumple el mismo patrén; pasa de 45 en
sintomdicos a 51 en eutimicos) Cuando mejoran los sintomas mejora la

capacidad de memoria sematica o el desempefD de la inteligencia en general

Por lo tanto los pacientes sintomd&icos presentan un rendimiento cognitivo
general ma& bajo que los asintomdicos y que los controles. Las &eas ma afectadas
son:

e lamemoria episalica verbal inmediata y diferida

e lamemoria de trabajo

e lavisoconstruccicn

e Laatencidn dividida

e Las funciones ejecutivas: a) categorizacidn, b) inhibicidn, c) fluidez verbal

sematica, d) Organizacicn y planificacién, e) iniciacidn.

En menor medida aparecen déficit respecto de eutimicos y controles en:
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e Memoria verbal: recuerdo libre total y recuerdo con pistas
e Atencicn sostenida

e Funciones Ejecutiva: perseveraciones, velocidad de respuesta.

En los pacientes asintom&icos persisten los déficits en memoria episcica verbal
inmediata y diferida, visoconstruccidn, atencién dividida y funciones ejecutivas de
inhibicién, fluidez verbal sematica, organizacién y planificacién e iniciacién, aunque
en menor medida, segun se aprecia en el grdico N©24 del anexo N9, y en las tablas
anteriormente presentadas.

Como puede observarse el funcionamiento general de los pacientes en periodos
estables de la enfermedad mejora notablemente. Los déficits que persisten son los
habitualmente reportados por la mayoria de las investigaciones, no obstante en el
presente trabajo se observa que la memoria de trabajo, el recuerdo libre y con pistas
sematicas y fonoldgicas, la atencicn sostenida y la habilidad ejecutiva de la formacicn
de categorias se recupera en los periodos asintom&icos de la enfermedad. Por tanto los
déficits persistentes mencionados ma& arriba darian cuenta de un particular perfil
cognitivo del trastorno bipolar. Las alteraciones en las funciones ejecutivas no son
globales, pero tampoco lo son en la memoria y en la atencidn.

El presente trabajo deja abierta la investigacién con nuevas y variadas técnicas
de evaluacidn e intenta contribuir al esclarecimiento del funcionamiento cognitivo del
trastorno bipolar, en pro de su diagndstico temprano y de la desestigmatizacién de los
individuos que padecen esta enfermedad en cuanto a sus posibilidades de recuperacién

y rdaido retorno a su vida social y cultural, familiary laboral.

Ester Romero
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Anexo N°1

Fig. N24 .Nivel de alteracion de las funciones neuropsicoldgicas y variables cognitivas en sintomaticos y eutimicos
respecto de los controles.
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ClPremorb.: Estimacion de coeficiente intelectual premorbido. Fe Iniciac.: Funciones ejecutivas, iniciacion.
FeOrganiz: Funciones ejecutivas, organizacion y planificacion. FE.Flusem: Funcioanes ejecutivas, fluidez verbal
semantica. FE.Inhibic.: Funciones ejecutivas, Inhibicion. FE. Categ.: Funciones ejecutivas,
categorizacion.At.dividida: atencion dividida. VisoCon.: Visoconstruccion. M.Trabajo:Memoria de trabajo.
M.Visual: Memoria visual. M.Verbal: Memoria verbal. Eje X, nivel de significacion estadistica: 1=* p<0.05,
2=**p<(.01; 3=***p<0.001. La barra de Controles no figura en el grafico porque no alcanza significacion
estadistica.
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