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INTRODUCCION

En México, durante las ultimas décadas la expectativa de vida se ha incrementado, tal
situacion permite observar el deterioro en el envejecimiento, debido a que hay 9.4 millones de
personas mayores de 60 anos, lo que representa el 8.7% de la poblacion (Becerra et al., 2012,
p.357). La CONAPO (Consejo Nacional de Poblacidon) proyecta que para el 2050 la pirdmide
poblacional de nuestro pais poseera forma de hongo, segiin los demdgrafos esta forma describe
una distribucion poblacional en la que el grupo “adultos mayores”, serd mucho mas grande que
el resto de los grupos etarios. Lo anterior apunta a convertirse en un problema de salud publica,
ya que esta poblacion es susceptible a padecer mayor numero de enferemedades, entre ellas la
demencia (DSM IV-TR) o trastorno neurocognitivo mayor (DSM-5), pues el riesgo de
manifestar este padecimiento incrementa con la edad y no poseemos los conocimientos
suficientes respecto a esta etapa de la vida para cubrir las necesidades de esta futura poblacion.

En sujetos mayores de 60 afios de edad la prevalencia de demencia es de 3.5% y la de
deterioro cognoscitivo medio es del 30.5%” (Becerra et al., 2012), por tanto, se considera
necesario comenzar a tener informacion clara que nos permita evaluar los procesos cognoscitivos
de los sujetos y asi predecir el deterioro, esto permitira identificar tempranamente el problema
para intervenir mas oportunamente al aplicar diversos tratamientos que disminuyan la
probabilidad de que se agudice dicho padecimiento.

Actualmente se sabe que el envejecimiento normal se caracteriza por un declive
sistematico en la memoria de trabajo (MT, Borella, Carretti y De Beni, 2008) y en la velocidad
de procesamiento (Park, 1999); estos cambios asociados al envejecimiento afectan el desarrollo
de otros procesos cognoscitivos superiores (e.g., lenguaje) y por ende repercuten en la calidad de

vida de los sujetos. Pero, dentro de esta poblacion, hay un grupo de adultos mayores que poseen



una condicion de riesgo de deterioro cognoscitivo; valores anormalmente altos en la banda de
frecuencia theta en su electroencefalograma (EEG) en reposo, condicién que ha sido asociada al
desarrollo de deterioro cognoscitivo dentro de alrededor de siete afios (Prichep et al., 2006). Este
grupo manifiesta un desempefio conductual tan conservado como el encontrado en la poblacion
en general, sin embargo esta tesis ha propuesto que este grupo posee signos claros de deterioro
en el procesamiento del lenguaje, especificamente del procesamiento sintactico cuando hay un
aumento de la dificultad de la tarea (i.e., mayor carga de MT), mismos que podrian ser

observados usando una técnica de potenciales relacionados con eventos (PREs).



Capitulo 1

1.1 Cognicion en el envejecimiento

El envejecimiento es un fendémeno que afecta virtualmente todos los sistemas y 6rganos
(Raz y Daugherty, 2017), es progresivo, intrinseco, deletéreo y universal; éste ocurre como
consecuencia de la interaccion entre la genética y el medio ambiente del individuo (Strehler,
1977). Por tanto, la actividad cognoscitiva no est4 exenta de ser afectada. La cognicion incluye
las representaciones y entidades internas que elabora un sujeto sobre si mismo y el mundo
circundante, que mediatizan su actividad general (Herndndez, 2004). Se ha reportado que en el
envejecimiento hay cambios en tales procesos cognoscitivos (La Rue, 1992).

En el envejecimiento anormal, es decir, cuando se presentan neuropatologias, los
desoérdenes de la memoria pueden ser notables y pueden ocurrir en ausencia de deterioro en otros
procesos cognoscitivos (Butters y Delis, 1995). En el envejecimiento normal, por otro lado, se ha
descrito que los individuos manifestardn problemas cognoscitivos que no afectaran
significativamente su vida (Casanova, Casanova y Casanova, 2004), sin embargo esto puede no
ser del todo cierto. Se ha reportado que los adultos mayores sanos también manifiestan un
declive sistematico, lineal y de magnitud considerable en la velocidad de procesamiento (Park,
1999) y la MT (Borella et al., 2008), deterioro en memoria episddica (Glisky, Rubin y Davidson,
2001), atencion selectiva (Glisky, 2007; Verhaeghen y Cerella, 2002), atencion dividida, cambio
de atencion (Salthouse, Fristoe, Lineweaver y Coon, 1995; Verhaeghen y Cerella, 2002),
atencion sostenida, inhibicion selectiva (Mani, Bedwell y Miller, 2005) y percepcion (Glisky,
2007). Algunas investigaciones han sugerido que ciertos procesos parecen mantenerse estables

en el envejecimiento, entre ellos el vocabulario, el conocimiento del mundo, la inteligencia



cristalizada (Park, 1999) y la memoria semantica (Light, 1992); sin embargo, estudios recientes
han mostrado que el lenguaje y la toma de decisiones también sufren un deterioro considerable
(Glisky, 2007).

Park (1999) ha propuesto que los cambios cognoscitivos asociados al envejecimiento son
producto de los recursos limitados en el sistema, mismos que interactian simultdneamente con el
aumento del conocimiento; es esta interaccion la que permite que se revele el declive
cognoscitivo. Al respecto, Salthouse (1991;1996) propone que hay cuatro mecanismos que
podrian determinar el declive cognoscitivo en la edad adulta; a) Velocidad con la que la
informacion es procesada, b) Funcion de la MT, c¢) Funcion inhibitoria y d) Funcidn sensorial.

a) Velocidad con la que la informacion es procesada. Se ha descrito que el cambio en la
velocidad de procesamiento disminuye en el envejecimiento y esto podria afectar otros procesos
cognoscitivos (Salthouse, 1996). Se ha planteado que en el envejecimiento se echa a andar un
mecanismo de “tiempo limitado™, el cual, es producido cuando una gran cantidad de tiempo es
requerida para la ejecucion de operaciones. El mecanismo genera una restriccion para computar
operaciones tempranas y los resultados de tales operaciones se pierden en el tiempo, o bien, no
son computados, impidiendo que los adultos mayores alcancen a realizar operaciones tardias.

b) Funcion de la MT. En el envejecimiento se presenta menor control en las habilidades
mnémicas (Hitsch, Hertzog y Dixon, 1987), particularmente un déficit en la memoria episodica
reciente (Glisky et al., 2001) y problemas en la MT (Borella et al., 2008). Esta ultima puede ser
conceptualizada como la cantidad de recursos en linea que son viables para un momento
determinado (Baddeley, 1986) por lo que su deterioro tendria un efecto negativo sobre otros
procesos cognoscitivos. Craik y Byrd (1992) sugieren que los adultos mayores son deficientes en
el “procesamiento auto-iniciado”, o también llamado “recurso de procesamiento”, este

procesamiento es medido por tareas de MT. Ellos suponen que las deficiencias en la MT podrian
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ser mediadas por los cambios continuos en el medio ambiente, por lo que un ambiente controlado
seria facilitador para un mejor desempefio del adulto mayor (Cherry, Park, Frieske y Smith,
1996; Park, Smith, Morrell, Puglisi y Dudley, 1990).

¢) Funcién inhibitoria. Hasher y Zacks (1988) han propuesto que durante el
envejecimiento se presentan mas problemas para la atencidon-inhibicion de informacion. Ellos
sugieren que un ineficiente proceso inhibitorio permite que la informacidn irrelevante entre a la
MT, por tanto, de acuerdo a este modelo, la MT esté4 reducida debido a la informacion irrelevante
que ingresa al sistema gracias a una ineficiente funcion inhibitoria.

d) Funcion sensorial. Linderberger y Baltes (1994) encontraron evidencia que indicaba
que la varianza en 14 pruebas cognoscitivas (i.e., velocidad de procesamiento, razonamiento,
memoria, conocimiento del mundo, fluidez verbal, etc.) estaba relacionada con el
funcionamiento sensorial (i.e., evaluacioén visual y de agudeza auditiva). Ellos propusieron la
hipdtesis de la “causa comuin”: la funciéon sensorial como un indice general de la arquitectura
neurobioldgica es fundamental para la funcion cognoscitiva y por tanto, es un poderoso mediador
para todas las habilidades cognoscitivas.

Sin embargo, todos estos mecanismos que segun Salthouse (1991; 1996) controlan el
declive cognoscitivo, podrian indicar qué funcién que modula con mayor fuerza la cognicion en

el envejecimiento.

1.2 Envejecimiento cerebral en el adulto mayor
Envejecer incluye cambios fisicos, metabdlicos, mentales y funcionales que se producen
a lo largo del tiempo, estos cambios estan asociados al decremento progresivo en el desempeno

funcional del sistema nervioso, observado en el enlentecimiento de los tiempos de reaccion,



déficit sensorial y motor, disturbios de los ritmos circadianos y declive en el desempefio
cognoscitivo (Carman, 1997; Raz y Rodrigue, 2006).

La velocidad del declive funcional y las regiones afectadas en el sistema nervioso varian
considerablemente entre individuos (Wolkow, Zou y Mattson, 2010), pero el envejecimiento
anormal y normal involucrardn forzosamente estrés oxidativo elevado, metabolismo energético
perturbado, acumulacion de agregados de proteinas y cambios en las vias de remplazo, re-
generacion y reparacion celular, los cuales modifican directamente la funcionalidad del sistema

nervioso (Véase figura 1, Wolkow et al., 2010).

Factores ambientales
Enfermedad Metabdlics
Inactividad fisica y mentsl!
Agentes infecciosos

Impacto celular en el envejecimiento
Estrés oxidative

Metabolismo energético perturbado
Acumulados de proteinas

Dafio en ADN

Factores protectores . X
Bajs ingesta de calorias Predisposicion genética
Actividad mental y fisica

Antioxadantes

Factores genéticos

Figura 1. Factores genéticos y ambientales que tienen influencia en el sistema nervioso en el envejecimiento y en el desarrollo de enfermedades
neurodegenerativas relacionadas con la edad. Modificado de Wolkow et al. (2010).

Se ha reportado que en el envejecimiento normal hay una relativa estabilidad estructural
en el cerebro, la cual es concurrente con observaciones clinicas de funcionamiento mental y

clinico normales, pero este supuesto de relativa estabilidad surge de las comparaciones de



estructuras cerebrales de sujetos con envejecimiento normal respecto a aquellos que envejecen
patoldégicamente, es decir, aquellos que manifiestan enfermedades neurodegenerativas, éstos
ultimos muestran regularmente una disminucion significativa en el numero o densidad neuronal
(Wolkow et al., 2010).

Actuales estudios postmortem en humanos sanos han mostrado que una edad avanzada
estd asociada con una reduccidn del grosor cortical y disminucion del volumen y peso cerebral;
reduccion, dismorfia y desgaste selectivo de neuronas, pérdida de mielina subcortical,
neurogénesis y sinaptogénesis impedidas, gliosis y cambio en el equilibro de minerales (Raz y
Daugherty, 2017). Estudios in vivo en sujetos saludables han descrito que con la edad comienza a
presentarse deterioro en casi todas las regiones cerebrales; se reporta decremento en el volumen
regional y total, adelgazamiento de la corteza cerebral, mas cavidades llenas de fluido cerebro-
espinal y efectos negativos mas severos en la corteza prefrontal y el cerebelo que en las cortezas
sensoriales primarias (Kennedy y Raz, 2015). También se ha observado degradacion de los
circuitos axonales, especificamente en regiones cerebrales anteriores, mientras que las
posteriores parecen preservarse con la edad (Pfefferbaum, Adalsteinsson y Sullivan, 2005), y
pérdida de sustancia gris en regiones laterales izquierdas, especificamente en el giro frontal
inferior (Tyler et al., 2010), mientras que las regiones prefrontales muestran decremento en su
volumen y funcion (Glisky, 2007). Lo anterior ha sido consistente con los estudios longitudinales
que describen un decremento significativo en el cerebelo, cingulado posterior y en cortezas de
asociacion terciarias, aunque adicionalmente estos estudios reportan que durante el
envejecimiento también se presenta un encogimiento en regiones mediales-temporales e
hipocampo (Kennedy y Raz, 2015; Tyler et al., 2010).

El encogimiento del hipocampo, la corteza prefrontal, la sustancia blanca prefrontal y la

corteza entorrinal han sido vinculados a la disminucién del rendimiento cognoscitivo (Daygherty
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y Raz, 2017). Sin embargo, aun cuando en las variantes genéticas asociadas con un mayor riesgo
de Alzheimer se encuentran exacerbados el encogimiento de la corteza entorrinal y la reduccion
del espesor del complejo hipocampal (Harrison et al., 2016), en el envejecimiento normal, estos
indicadores, no necesariamente causan déficits cognoscitivamente medibles, debido a que
durante esta etapa se pueden poner en marcha procesos de reorganizacion cerebral,

compensatorios y cambios en la estrategia cognoscitiva (Reuter-Lorenz, 1999).

1.3 Modelos de reorganizacion cerebral en el envejecimiento

Existen diferentes propuestas que describen cémo el envejecimiento normal afecta la
actividad cerebral. Reuter-Lorenz y Park (2014) proponen la Teoria del Andamiaje en el
Envejecimiento y la Cognicion (STAC por sus siglas en inglés), que explica como los efectos
combinados de los procesos compensatorios neurales producen variaciones en las funciones
cognoscitivas. STAC propone que los retos neurales asociados al envejecimiento seran
subsanados por algo llamado andamiaje compensatorio, el cual opera para contraatacar los
efectos adversos del déficit neuronal y funcional. Algunas de las formas en las que esta teoria
indica que funciona el andamiaje compensatorio son: activacién o reclutamiento adicional de
areas prefrontales del cerebro, efecto en regiones parietales y reclutamiento bilateral durante
tareas.

De la primera forma de andamiaje en la que se presenta una activacion adicional de areas
prefrontales, Davis, Dennis, Daselaar, Fleco y Cabeza (2008) han descrito el modelo PASA
(Posterior - Anterior Shift in Aging); en éste se explica que en el envejecimiento hay una
reorganizacion de recursos que consiste en la reduccion de las deactivaciones en la corteza de la
linea media posterior y un incremento de las deactivaciones en la corteza medial frontal, lo que

parece reflejar un efecto compensatorio durante tareas de memoria episddica y percepcion visual.
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Davis et al. (2008) indican que la reorganizacidon de areas cerebrales en el envejecimiento no
tiene una funcién concluyente, por lo que estos patrones de deactivacion podrian ser un indicador

de normalidad o de anormalidad (Véase figura 2).
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Figura 2. A: adultos mayores, Jov: Jovenes. A) En esta grafica se muestran las correlaciones entre activaciones frontales y occipitales en ambos
grupos; la mayor correlacion en el grupo de adultos mayores es consistente con procesos compensatorios del modelo PASA. B) En la grafica se
muestra la correlacion entre la actividad frontal y el desempefio en tareas de recuperacion episodica (ER); en ambos grupos un mayor
reclutamiento frontal esta asociado a un mejor desempefio cognoscitivo en una tarea de percepcion visual (VP); sin embargo esta relacion es mas
pronunciada en los adultos mayores. Modificado de Davis et al. (2008).

Respecto al andamiaje compensatorio en areas parietales, Huang, Polk, Goh y Park
(2012a) empleando la técnica de Resonancia magnética funcional (RMf) durante una tarea
Stroop (magnitud del nimero y tamafio fisico), encontraron que los jovenes ante la tarea de
magnitud del nimero reclutaron la corteza parietal izquierda, mientras que ante la tarea de
tamafno fisico reclutaron la corteza parietal derecha, en contraste con los adultos mayores,
quienes ante la tarea de magnitud de niimero reclutaron la corteza parietal posterior izquierda y
ante la tarea de tamafio fisico requirieron un reclutamiento bilateral de la corteza parietal
posterior. En la figura 3 se puede observar como se genera el reclutamiento de areas parietales

adicionales y esto correlaciona con un mejor desempefio en la tarea.
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Figura 3. Reclutamiento adicional en corteza parietal posterior (PPC) durante una tarea Stroop de tamafio fisico (A) y otra de magnitud numérica
(B). La columna izquierda presenta rebanadas coronales mostrando un contraste entre condiciones incongruentes y congruentes para cada grupo.
La columna del centro muestra que las areas parietales fueron significativamente mas activadas en adultos mayores comparados con jovenes. La
columna derecha muestra un andlisis de regiones de interés para ambos grupos en regiones parietales, mismas que fueron reclutadas
selectivamente por los adultos mayores en regiones homdlogas del hemisferio preferente que fue activado para ambos grupos. Modificado de
Huang et al., 2012a.

Del andamiaje compensatorio, que implica el reclutamiento bilateral, estudios de RMf
reportan que ante circunstancias cognitivas similares los adultos mayores activan areas
cerebrales menos lateralizadas que los jovenes. En la figura 4 se puede observar este patron, el
cual ha sido llamado modelo HAROLD (Hemispheric asymmetry reduction in older adults;

Cabeza, 2002).
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Figura 4. La actividad de la corteza prefrontal durante el recurso de la memoria fue lateralizada a la derecha en jovenes y en adultos mayores
con baja precision de respuesta, mientras que los adultos con alta precision de respuesta tuvieron una actividad bilateral. Modificado de Cabeza et
al. (2002).

Para Cabeza (2002) hay mas de una explicacion para este fenémeno, pues asume que la
funcion de lateralizacion depende de la ejecucion de la tarea e implica compensacion o
dediferenciacion. El proceso de compensacion supone que el incremento de la bilateralidad en
adultos mayores estd asociado a un buen desempefio cognoscitivo y que el fendmeno HAROLD
puede ayudar a contraatacar los déficits neuro-cognoscitivos asociados a la edad. Lo anterior es
consistente con las investigaciones en donde se reporta la recuperacion de una funcion después
de una lesion cuando esta funcion es ejecutada por otra area cerebral (referencia). La
dediferenciacion en cambio, implica un decremento en la lateralizacion como producto del

envejecimiento asociado a un déficit cognoscitivo o bajo rendimiento. Tal situacion sugiere que
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hay una evolucion gradual de una habilidad general y que en esta etapa se da s6lo una

organizacion de recursos.

1.4.1 Aspectos del EEG en el adulto mayor

Diferentes estudios han buscado distinguir entre el envejecimiento cognoscitivo normal y
anormal y han empleado el EEG en reposo como herramienta. A saber, éste consiste en el
registro de las diferencias de potencial eléctrico entre dos regiones cerebrales (Niedermeyer y
Lopes da Silva, 2005); la actividad registrada se origina de la suma de los potenciales
postsinapticos excitatorios e inhibitorios, los cuales tienen origen en las dendritas apicales o en el
soma de las neuronas piramidales (Brazier, 1949). Los cambios de electrolitos dentro de la
neurona causan una corriente idnica a través de la membrana en el espacio extracelular. Esto crea
un potencial de campo positivo en la region de la membrana presinaptica y negativo en el liquido
extracelular cercano, generando asi dipolos (Silva-Pereyra, 2011), es decir, las corrientes que
fluyen a través del espacio extracelular son responsables de la generacion de los potenciales de
campo (Schomer y Lopes da Silva, 2011). Sin embargo, el EEG dependera del arreglo de las
neuronas piramidales, es decir, la actividad eléctrica cerebral observada en el cuero cabelludo
serd mayormente aportada por los potenciales postsindpticos activados sincronicamente y
debidamente orientados (Martin, 1991). Este arreglo puede ser representado como un gran
numero de dipolos perpendiculares a la superficie de registro (Silva-Pereyra, 2011) y
sincronizados por estructuras subcorticales, principalmente por ciertos nucleos talamicos,
mientras que las regiones mas caudales que van desde el hipotalamo hasta la porcion rostral del
bulbo constituyen estructuras de desincronizacion (Barea Navarro, 2012). Como resultado de la
sincronizacion, las sefiales tienen una naturaleza oscilatoria, de manera que la frecuencia de las

ondas es su principal descriptor; por ello se realiza un andlisis de frecuencias, generalmente

15



sometiendo a las senales a una transformacion rapida de Fourier (FFT), mediante la cual estas
variaciones del EEG pueden ser descompuestas en sus componentes de onda (ondas sinusoidales
de la frecuencia fundamental y sus armoénicos), de manera que el EEG queda transformado en
una sefal en el dominio de la frecuencia conocida como espectro de potencias (Silva-Pereyra,
2011) (Véase figura 5). En el EEG pueden distinguirse cuatro bandas de frecuencia clasicas:
delta (1-3.5 Hz), theta (4-7.5 Hz), alfa (8-12.5 Hz) y beta (13-19 Hz) (Valdés et al., 1990), a las
que se les evalua la amplitud, topografia, morfologia, simetria inter-hemisférica, caracter de
ocurrencia y reactividad. Algunas de ellas estan relacionadas con cierta actividad cognoscitiva.
Se pueden calcular medidas espectrales de estas bandas como la potencia absoluta (PA, cantidad
de energia en un rango de frecuencias sinusoidal del EEG), potencia relativa (PR, porcentaje de
potencias en cada banda) y coherencia (i.e., cuadrado de la correlacion entre dos componentes

sinusoidales del EEG en dos regiones y en cierto rango de frecuencia, Silva-Pereyra, 2011).

Electroencefalograma Espectro de Potencias
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Figura 5. Transformacion de la sefial del electroencefalograma del dominio del tiempo al dominio de la frecuencia.

Los estudios que han usado esta herramienta, han encontrado que en el envejecimiento
hay una lentificacion generalizada. Los adultos mayores muestran consistentemente un

incremento difuso de la PA en las bandas theta (Gil-Nagel, Parra, Irirarte y Kanner, 2002;
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Guiaquinto y Nolfe, 1986; Hartikainen et al., 1992; Niedermeyer y Lopes da Silva, 2005; Torres,
Faoro, Loewenson y Johnson, 1983) y delta (Gil-Nagel et al., 2002), y una reorganizacion
topografica del ritmo alfa (Gasser, Bacher y Mocks, 1982) con un decremento en su frecuencia y
amplitud (Schomer y Lopes da Silva, 2011). Ademés se ha reportado que las redes neurales -
evaluadas usando el andlisis de coherencia directa parcial- manifiestan mayor organizacion
aleatoria conforme incrementa la edad (Petti, Toppi, Babiloni, Cincotti, Mattia y Astolfi, 2016).
Sin embargo esta caracterizacion podria incluir un patron electroencefalografico anormal. A
saber, el exceso de ondas theta o delta ha sido asociado a ciertas patologias, por ejemplo, se ha
descrito que un exceso de ondas theta podria estar asociado a una reduccién del flujo cerebral
sanguineo (Inguar, Sjolund y Ardo, 1976) o a encefalopatias metabodlicas (Saunders y
Westmoreland, 1979), mientras que el exceso de actividad delta ha sido concurrente con la
presencia de tumores o lesiones de ocupacion de espacio que deaferentan localmente la corteza
cerebral (Schomer y Lopes da Silva, 2011).

Pero en el caso del envejecimiento, la actividad lenta en el EEG ha sido consistentemente
vinculada con cambios en vias centrales de actividad colinérgica (Riekkienen, Buzsaki,
Riekkienen, Soininen y Partanen, 1991). La evidencia experimental sugiere que las vias
colinérgicas de los nucleos de la base juegan un rol importante en la activacion cortical del EEG,
especificamente en la regulacion de la desincronizacion (Shute y Lewis, 1967). La acetilcolina
no so6lo modula la actividad de la corteza cerebral, sino también del tdlamo (Steriade y Buzsaki,
1989), el cual esta significativamente involucrado en la generacion de algunos de los ritmos
corticales del EEG (Steriade y Deschenes, 1984). Por tanto, los cambios en la actividad talamica
podrian verse reflejados en la capacidad de procesamiento de informacion cortical (Riekkienen et
al., 1991). Es decir, el dafio en los nucleos de la base produciria una deaferentacion colinérgica

que afectaria el talamo y por tanto, esto generaria el enlentecimiento del EEG (Buszaki et al.,
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1988). Este hallazgo explicaria el incremento en la PA de la banda delta (Gil-Nagel et al., 2002)
en la vejez, pues se ha descrito que la actividad delta tiene un origen taldmico (Schomer y Lopes
da Silva, 2011; Steriade, 1994). Sin embargo, esto no explica el incremento de la PA en la banda
theta (Gil-Nagel, et al., 2002; Guiaquinto y Nolfe, 1986; Hartikainen et al., 1992; Niedermeyer y
Lopes da Silva, 2005; Torres et al., 1983).

Schomer y Lopes da Silva (2011) han descrito que la actividad theta se genera mas
consistentemente en el area hipocampal y en menor medida en la corteza cingulada, entorrinal y
la corteza periférica. Al respecto, aunque la hipdtesis de las vias colinérgicas sostiene que
cambios en aquellas vias que salen de la base anterior del cerebro (en la que se incluye el
hipocampo) podrian tener un efecto no solo sobre el ritmo theta (Perry, Walker, Grace y Perry,
1999), no podemos ignorar que durante el envejecimiento hay cambios en la estructura cerebral
que podrian ser la causa de los cambios en esta banda relacionados con la edad, entre ellos el
encogimiento del hipocampo (Daygherty y Raz, 2017; Kennedy y Raz, 2015; Tyler et al., 2010).

Al respecto Grunwald, Hensel, Wolf, Weiss y Gertz (2007) mostraron una correlacion
entre la actividad theta cortical y el volumen hipocampal en diferentes etapas del deterioro
cognoscitivo en adultos mayores. Reclutaron 121 sujetos, 37 controles sanos, 40 pacientes con
demencia cuestionable y 44 pacientes con demencia media. A todos los sujetos se les realizd un
registro de EEG en reposo y un estudio de Resonancia Magnética (RM), y encontraron una
relacion entre el incremento de la potencia theta y el decremento del volumen hipocampal.
Concluyeron que hay una relacion directa entre la pérdida neuronal en el hipocampo y los
cambios en la actividad theta cortical en las diferentes etapas de deterioro cognoscitivo en

adultos mayores (Véase figura 6).
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Figura 6. Regresion para correlaciones lineales significativas entre el volumen del hipocampo izquierdo y la potencia theta en frontal-izquierdo
(Fpl) y entre el volumen del hipocampo derecho y la potencia theta en frontal-derecho (Fp2). Modificado de Grunwald et al (2007).

1.4.2 De la normalidad del EEG a la del predictor de riesgo de deterioro cognoscitivo

Los estudios que abordaban el deterioro cognoscitivo y empleaban como técnica el EEG
se habian enfocado en describir etapas clinicas y preclinicas del deterioro cognoscitivo; sin
embargo, Babiloni et al. (2006) indican que existe una propuesta que intenta dilucidar el
progreso entre la normalidad y el deterioro cognoscitivo manifiesto. Esta propuesta es llamada
“hipotesis de transicion” y asume que hay un proceso progresivo en el desarrollo del deterioro
cognoscitivo cuya fase mas obscura se encuentra entre la normalidad y la etapa preclinica del
padecimiento. En ella también se propone que los ritmos corticales durante el EEG en reposo
deberian estar correlacionados con el estatus cognoscitivo del envejecimiento normal, del

deterioro cognoscitivo leve y de la enfermedad de Alzheimer.
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Prichep et al. (1994) realizaron una evaluacion neurométrica a 319 adultos mayores,
analizando el electroencefalograma y la funcidon cognoscitiva de adultos mayores (sin deterioro,
con deterioro cognoscitivo moderado y con deterioro cognoscitivo severo). Ellos encontraron
una relacion entre el grado de deterioro (medido con la Escala de Deterioro Global, GDS por sus
siglas en inglés) y el grado de anormalidad del EEG. El incremento en la calificacion de la GDS
representa un incremento en el deterioro cognitivo, considerandose sin deterioro los individuos
con un puntaje GDS 1 o 2. Segun estos autores, los cambios en la banda theta aparecen en etapas
muy tempranas de deterioro cognoscitivo en ausencia de cambios clinicamente significativos

(GDS=2. So6lo en etapas tardias de deterioro los cambios en la banda delta se suscitaban (Véase

figura 7).
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Figura 7. Mapas topograficos que representan la diferencia promedio (valores Z) entre cada grupo (definido por el puntaje en la Escala de
Deterioro Global, GDS) y el grupo de referencia (GDS=1). a) Mapas de los valores Z de la Potencia Absoluta (PA) promdio y b) Mapas de los
valores Z de la Potencia Relativa (PR) promedio. Puede verse que a medida que aumenta el deterioro cognitivo (mayor GDS), se incrementa la
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Al respecto, Babiloni et al. (2006) realizaron un estudio con 126 sujetos con
envejecimiento normal, 155 con deterioro cognoscitivo medio y 193 con enfermedad de
Alzheimer; ellos evaluaron la actividad electroencefalografica en reposo de los sujetos y también
concluyen que los cambios en los ritmos del EEG en el envejecimiento patolégico estdn en
funcioén del nivel cognoscitivo global de los sujetos.

Por su parte, Prichep et al. (2006) realizaron un estudio de seguimiento para mostrar que
la evaluacion clinica podria ser clave en la prediccion del deterioro cognoscitivo. Reclutaron a 44
adultos mayores entre los 64 y 79 afios de edad, sin antecedentes de traumatismo
craneoencefalico, epilepsia, retraso mental o desoérdenes neurologicos. Los evaluaron con la GDS
y les realizaron un EEG en condicién de reposo. Al inicio del estudio los 44 sujetos presentaban
una calificacion de 2 en la prueba GDS, calificacion que indica que no hay evidencia objetiva de
déficit cognoscitivo. Después de 7 a 9 afos se reevalud a dichos sujetos y se encontré que
algunos presentaban calificaciones de 3 y superiores en la GDS, lo cual indica deterioro
cognoscitivo. Un andlisis de regresion con estos datos mostrd que aquellos que habian
presentado deterioro cognoscitivo en la segunda evaluacion de GDS, habian mostrado al inicio
del estudio (7-9 anos antes) ciertas anormalidades en el EEG cuantitativo que los sujetos sin
deterioro no mostraron (Véase figura 8). Los investigadores concluyeron que, ademas de que el
EEG es mejor predictor que el resto de las pruebas realizadas, un exceso en la PA en el rango de
frecuencias theta en adultos mayores sanos predice un futuro deterioro cognoscitivo. Un estudio
posterior indicd que, aun cuando se han reportado cambios en el EEG que corresponden a un
envejecimiento normal, existe una divergencia entre esos cambios y lo que se ha observado en
casos de demencia o deterioro cognoscitivo. Asi, en sujetos con envejecimiento anormal hay un

incremento en la actividad delta y theta, y cambios en la coherencia (Prichep, 2007).
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Figura 8. Imagenes de los puntajes Z de la Potencia Absoluta (arriba) y la Potencia Relativa (abajo) del QEEG cuando los individuos no
presentaban deterioro clinicamente (GDS=2). "Sin deterioro" y "Con deterioro" representan la clasificacion que se hizo de los grupos en el
seguimiento clinico realizado 7-9 afios después del registro de EEG. Modificado de Prichep et al. (2006).

De acuerdo a las evidencias antes mencionadas, en la presente investigacion definimos al
riesgo de deterioro cognoscitivo como los aspectos electrofisiolégicos que aumentan la
probabilidad que tienen los sujetos de sufrir este padecimiento (i.e., exceso anormal de actividad

lenta, especificamente en la banda theta).

1.4.3 Del EEG de deterioro cognoscitivo medio al del Alzheimer

Las caracteristicas electroencefalograficas de la transicion entre el deterioro cognoscitivo
medio y el Alzheimer han sido mas estudiadas. Jelic et al. (2000) siguieron a 27 sujetos con
deterioro cognoscitivo medio durante 21 meses, 14 de esos sujetos progresaron clinicamente a
enfermedad de Alzheimer, mientras que el resto se mantuvo estable. Los pacientes que
progresaron clinicamente tuvieron al inicio del estudio un exceso de PR en la banda theta. Al

cabo de 21 meses de evolucidon se encontré un decremento de la PR beta s6lo en aquellos que
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manifestaron progreso. Este estudio mostrd que los valores de la PA theta y alfa ajustados a los
valores del Mini-mental y al EEG de base clasificaron el 85% de los sujetos con deterioro
cognoscitivo medio correctamente. Huang et al. (2000) siguieron a un grupo de 31 pacientes con
deterioro cognoscitivo medio durante 25 meses y reportaron que aquellos que tuvieron mas
sintomas de Alzheimer habian tenido un decremento en el alfa global y una distribucién anterior
de actividad theta, alfa y beta. Ademas encontraron que el mejor predictor del deterioro
cognoscitivo era la localizacién antero-posterior de alfa. Otro estudio a este respecto evaluo la
conectividad cortical y los ritmos del EEG de 69 sujetos dando un seguimiento de 14 meses. Se
encontro que solo 24 de esos sujetos progresaron clinicamente a Alzheimer. Se observo también
que los valores de coherencia (que representan la relacion entre electrodos de la linea media) y
las fuentes de corriente (que representan el lugar de origen de los ritmos delta temporal, theta
parietal, occipital y alfa 1 central, parietal, occipital, temporal y limbica) estan correlacionados
con el progreso de deterioro cognoscitivo medio a Alzheimer; esto debido a que tienden a ser
mas estables en estos parametros los sujetos con deterioro cognoscitivo medio que evolucionaron
clinicamente (Rossini et al., 2006).

Los pacientes con Alzheimer muestran en su electroencefalograma un incremento
extendido de la actividad delta y theta asi como una reduccion en la actividad alfa posterior y
beta (Rae-Grant et al., 1987; Brenner, Reynolds y Ulrico, 1988). Soininen, Partenen, Paakkonen,
Koivisto y Riekkinen (1991) describieron que los sujetos con Alzheimer que presentan exceso de
ondas lentas se deterioran mas rapido que aquellos que tienen un EEG normal. Aunado a esto,
Grunwald et al. (2001) describieron el exceso de actividad theta como caracteristica
electroencefalografica de dafio cognoscitivo, especificamente al evaluar pacientes con Alzheimer
y demencia senil. Otros estudios indican que en etapas tardias del Alzheimer podria aparecer en

el EEG cuantitativo un incremento de la potencia delta y theta, paralelo a un decremento en la
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potencia alfa y beta comparado con los sujetos que presentan un envejecimiento normal.
También estos pacientes pueden presentar una conectividad funcional perturbada entre regiones
fronto-parietales y fronto-temporales en las bandas de frecuencia alfa y beta (Hsiao et al., 2013).
Otra investigacidon mostrd que los pacientes con Alzheimer tuvieron un decremento en la
sincronizacion de fase entre mas regiones corticales en la banda delta respecto a los controles,
también presentaron un decremento del retraso de la sincronizacion de fase entre la corteza
prefrontal dorso-lateral derecha y el l6bulo parietal inferior-posterior derecho en la banda theta
(Hata et al., 2016). Las conexiones en la banda delta se asociaron a la funcion cognitiva medida
por el Mini-mental; los autores concluyen que la conectividad funcional se interrumpe entre
ciertas regiones cerebrales, medida a través del retraso de la sincronizacion fase, y asumen que

esto podria ser un biomarcador del Alzheimer.
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Capitulo 2

2.1. Efectos cognoscitivos del envejecimiento en el lenguaje

Los mecanismos cognoscitivos que cambian en el envejecimiento y afectan el
procesamiento del lenguaje atin no han sido dilucidados, por lo que Klatzky (1988) ha propuesto
seis hipotesis al respecto: a) efecto general y sistémico del envejecimiento, b) efecto sobre un
componente mayor del sistema, c) efecto selectivo sobre la estructura de datos en la memoria de
largo plazo, d) efecto en mecanismo de un procesamiento mayor, ¢) efecto selectivo en los
subprocesos de recordar y f) efecto selectivo sobre subprocesos del lenguaje.

a) Efecto general y sistémico del envejecimiento. De acuerdo con esta hipoétesis el
envejecimiento produce un cambio global en el sistema de procesamiento que afecta
virtualmente al lenguaje (Emery, 1988; Huff, 1988). Una version particular es el enlentecimiento
del procesamiento, el cual probablemente esté asociado a la velocidad de propagacion de la
activacion de la red de la memoria de largo plazo (Burke y Harrold, 1988). Otro efecto general
podria ser un declive en los niveles de arousal, los cuales harian a los mecanismos de
procesamiento menos eficientes (Salthouse, 1988).

b) Efecto sobre un componente mayor del sistema. Esta hipdtesis propone que un
componente mayor del sistema de procesamiento de informacion es afectado por el
envejecimiento. Una posibilidad es que un declive en la capacidad de la MT afecte el
procesamiento del lenguaje (Cohen, 1988); sin embargo, los efectos generados por fallas en la
MT también podrian ser generados por un fallo en la capacidad atencional (Zacks y Hasher,

1988).
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c) Efecto selectivo sobre la estructura de datos en la memoria. Se ha considerado en esta
hipotesis que el envejecimiento afecta solo algunos tipos de memoria. Por ejemplo, el
conocimiento factual general (memoria semantica) no seria afectado por el envejecimiento, pero
la memoria autobiografica (memoria episodica) manifestaria deterioro (Burke y Harrold, 1988;
Gillund y Perlmutter, 1988; Howard, 1988). Asimismo, la memoria declarativa seria afectada por
el envejecimiento, mientras que la memoria de procedimiento permaneceria conservada
(Howard, 1988; Zacks y Hasher, 1988). Estos patrones podrian indicar que el envejecimiento
afecta principalmente a los procesos que demandan mayor atencién, generando una mayor
pérdida en procesos no automaticos respecto a los que son automaticos.

d) Efecto en mecanismo de un procesamiento mayor. Esta propuesta plantea que el
envejecimiento tiene efectos diferentes en los procesos en linea y retroactivos; los tempranos son
escatimados y los tardios estaran afectados (Burke y Harrold, 1988; Light y Albertson, 1988;
Zacks y Hasher, 1998; Zelinski, 1988). Esto implicaria que el lenguaje podria afectarse
minimamente debido a que etapas tempranas no generan grandes demandas de la memoria, sin
embargo, etapas tardias de la integracion y construccion de las representaciones del discurso
deberian mostrar efectos de la edad debido a los grandes requerimientos de la MT. Los niveles
profundos de procesamiento relacionados con la codificacion del significado serian afectados
(Burke y Harrold, 1988).

e) Efecto selectivo en los subprocesos de recordar. El envejecimiento podria afectar
selectivamente a los subprocesos de codificacion y recuperacion, es decir, podria haber una
pérdida de los procesos retroactivos sin afectar aquellos procesos que se generan en linea (i.e.,
codificacion).

f) Efecto selectivo sobre los subprocesos del lenguaje. Algunos subprocesos del lenguaje

podrian afectarse por el envejecimiento. Los déficits potenciales incluyen recepcion sensorial,
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acceso al lexicon (Huff, 1988), andlisis sintactico durante la comprension, organizacion de la
estructura superficial durante la produccion (Emery, 1988; Huff, 1988; Kemper; 1988) y la
integracion con y sin proposiciones (Burke y Harrold, 1988; Gillund y Perlmutter, 1988; Light y
Albertson, 1988; Zack y Hasher, 1988; Zelinsky, 1988).

Las hipoétesis expuestas no son excluyentes, pues el deterioro en el procesamiento del
lenguaje en el envejecimiento podria ser consecuencia de varias alteraciones que ocurren en el
envejecimiento. Algunos estudios han mostrado que el envejecimiento normal esta acompanado
por modificaciones en la comprension del lenguaje desde el nivel del reconocimiento de la
palabra hasta el nivel discursivo (Kellas et al., 1995).

En el nivel del procesamiento semantico de la palabra (i.e., conexidn entre palabras y su
significado), estudios conductuales han descrito que los adultos mayores no son diferentes
respecto a los jovenes en su desempefio (Burke y Peters, 1986); sin embargo son mas lentos para
identificar palabras que los jovenes (Balota y Duchek, 1988; Bowles y Poon, 1985; Verhaeghen
and Cerella, 2008), especificamente aquellas que son ambiguas (Kellas, Simpsom y Ferraro,
1988). Otros estudios han reportado que el efecto priming aumenta con la edad, lo que ha sido
explicado como un problema para acceder al significado de la palabra que es compensado con el
uso del contexto (Balota y Duchek, 1988; 1991; Bowels y Poon, 1985).

En el nivel de la construccion de la representacion del mensaje o estructura profunda (i.e.,
asociacion entre unidades 1éxicas y el contexto de la oracidon) no hay evidencia de que existan
diferencias conductuales entre adultos mayores y jovenes (Wlotko, Chia-Lin y Federmeier,
2010); sin embargo, estudios psicofisiologicos han mostrado diferencias en los patrones
electrofisiologicos entre estos grupos (Federmeier, Kutas y Schul, 2010; Huang et al., 2012a;
Wilotko et al., 2010). Esto sugiere que los adultos mayores tienen fallos en el uso de la

informacion semantica, lo cual se refleja en problemas para predecir nuevas palabras en la
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oracion basandose en el contexto (Federmeier et al., 2002; Federmeier et al., 2010) y en una
reduccion de la efectividad en la construccion del significado de la oracion (Huang et al., 2012b).
Estas dificultades han sido explicadas como una deficiencia en el uso del contexto semantico de
informacion (Bornkessel-Schlesewsky et al., 2015; Federmeier, McLennan, De Ochoa y Kutas,
2002; Pickering y Garrod, 2007; Wlotko, Federmeier y Kutas, 2012) o bien, como un problema
en la pre-activacion de entradas lingiiisticas (DeLong, Groppe, Urbach y Kutas, 2012), lo que
generaria dificultades en la evaluacion continua del modelo interno del mundo respecto a las
entradas sensoriales (Friston, 2005).

Finalmente, en el nivel del discurso, se ha mencionado que los adultos mayores parecen
mejorar sus habilidades con la edad, generando narrativas més elaboradas, pero manifestando
problemas para encontrar palabras. Aunque parecen mostrar un vocabulario muy extenso, su
discurso esta lleno de circunlocuciones (Glisky, 2007). Lo anterior sugiere que el envejecimiento

tiene un efecto sobre un componente mayor del sistema, el cual podria ser la MT.

2.1.1 Memoria de trabajo y Lenguaje

Para entender claramente como la MT impacta al lenguaje es necesario describir como
¢ésta interviene en los diferentes niveles de procesamiento del lenguaje. Segun Levelt (1993) la
MT se encarga del mantenimiento transitorio de la informacion en los diferentes niveles del
lenguaje. Sin embargo, se ha reportado la existencia de distintos tipos de memoria. Estos se
pueden clasificar por el tipo de informacion, por su direccidén temporal o por su proposito. Es asi
como encontramos que la memoria empleada para el procesamiento de oraciones no se acota a
una sola clase de memoria.

Para que pueda suscitarse la comprension de oraciones se requiere la recuperacion de la

informacion de la memoria declarativa de largo plazo, que contendra los hechos y eventos que

28



han sido almacenados a lo largo de la vida (Squire, 2004). Sin embargo, Ullman (2004) supone
que usamos una memoria no declarativa -memoria de procedimiento- cuando procesamos
gramaticalmente una oracion. Los argumentos del autor apuntan a que la memoria de
procedimiento nos ayuda a construir y comprender estructuras complejas, aprender patrones y
reglas, asi como a mantener y estructurar todos los elementos del lenguaje juntos. Este tipo de
memoria también es definida por Squire (2004) como el lugar de almacenamiento y recuperacion
de informacion sobre las habilidades motoras; es decir, el aprendizaje relacionado a “saber
hacer” distintas tareas.

Para que se suscite el procesamiento de oraciones (en linea) también se tendrd que
guardar la informacion de la oracion en la MT. La MT es considerada como el sistema encargado
de almacenar y administrar transitoriamente toda la informacién (de distintas modalidades) que
se encuentra actualmente en uso para la realizacion de una tarea especifica. Baddeley (2003)
indica que este sistema cuenta con tres componentes principales: a) sistema de control con
capacidad atencional limitada denominado "componente central ejecutivo", el cual es asistido
por dos sistemas subsidiarios de almacenamiento; b) el circuito fonoldgico, que estd basado en
sonido y lenguaje y c) el esquema viso-espacial (Véase figura 9). El circuito fonoldgico contiene
dos componentes: un almacén fonologico que puede retener informacion por algunos segundos
antes de que se olvide, y un sistema articulatorio de reforzamiento de repeticion, analogo al de la

repeticion verbal (Vallar y Baddeley, 2004).

Ejecutivo
Cenitral

Agenda Bucle
Viso-Espacial Fonologico

< +
’.\In:n')ona MIP

= ica L

Episodica

Visual

- Sistemas Fluidos Sistemas Cristalizados

29



Figura 9. MLP, memoria a largo plazo. Interaccion entre los sistemas de M T y sistemas cognoscitivos de almacenamiento de informacion a largo
plazo. Modificado de Baddelely (2003).

Existen dos posturas respecto a la capacidad de MT en el lenguaje. En la primera se
asume que hay mas de un almacén que asiste a cada nivel de procesamiento del lenguaje,
mientras que en la segunda se plantea que existe una capacidad limitada de MT para el
procesamiento de oraciones. Respecto a la primera postura, Jackendoff (2007) propone que
existe una MT para cada nivel del procesamiento del lenguaje, mientras Waters y Caplan (1996)
suponen que existen dos recursos de MT separados para el procesamiento del lenguaje; el
primero es un recurso automatico y el segundo es controlado. Segun estos autores, en el recurso
automatico se procesan operaciones obligatorias tales como la conversion acustica-fonética,
acceso al léxico, analisis sintactico, asignacion de roles temadticos y el procesamiento de la
estructura de la oracidon, mientras que en el recurso controlado se procesa el razonamiento verbal
producto de la busqueda de una pieza de informacién en la memoria semantica. En esta
propuesta, se predice que el procesamiento de la oracion no deberia ser afectado por la carga de
la MT, ni por las diferencias en las capacidades de memoria de los sujetos.

En relacion a la segunda postura, Just y Carpenter (1992) propusieron un modelo con dos
capacidades limitadas de MT: una capacidad de MT espacial y una capacidad de MT verbal. La
capacidad de MT verbal se encarga de mantener dos funciones de almacén (mantenimiento
intermedio y la comprension de los productos finales del procesamiento) y las funciones de
procesamiento (andlisis sintactico, asignacioén de rol tematico, comparacion e integracion de la
informacion). Estos autores teorizaron que el procesamiento del lenguaje normal serd mas lento y
deficiente cuando la capacidad de la MT de los individuos sea baja, cuando la complejidad
sintactica de la oracion sea alta y cuando las demandas de la tarea sean altas, es decir cuando

haya una carga de MT adicional (Carpenter, Miyake y Just, 1994).
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Por su parte, Lewis, Vasishth y Van Dike (2006) concuerdan con la idea de que la MT
verbal es limitada. Ellos proponen que la funcion del bucle fonologico (Vallar y Baddeley, 2004)
no es solo de almacén de una sola posibilidad de recuperacion de informacion sino de varias
posibilidades; argumentan que se evidencian los limites del bucle fonoldgico al observar los
efectos de interferencia (i.e., material lingiiistico adicional) y la decaida de la activacion (i.e.,
pérdida de informacion en funcion del tiempo y la historia de las recuperaciones) que se suscitan
naturalmente en el procesamiento de las oraciones. Respecto a la interferencia, se ha reportado
que ésta impide que la recuperacion de la informacion sea mdas rapida, se incrementa la
probabilidad de hacer relevantes otros distractores y hay un incremento en el tiempo de
procesamiento de codificacion (Véase figura 10). Respecto a la decaida de la informacion en el
tiempo, ésta se suscita cuando la distancia entre dos items lingiiisticamente dependientes crean
una dificultad en el procesamiento del lenguaje debido a que los items distantes se pierden en el

tiempo (Chomsky, 1965).
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Figura 10. Recuperacion de la MT y analisis sintactico basado en sefiales. Modificado de Lewis et al. (2006).
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Tras la informacion antes descrita, es posible reconocer que, segin las diferentes
posturas, la MT es pieza clave para que se genere no solo la evaluacion de la oracioén sino
también su interpretacion. Por tanto, el hecho de que se presente alguna falla en este proceso
podria modificar la forma en la que los individuos comprenden el lenguaje. A saber, estudios
conductuales han mostrado que los cambios relacionados con la edad en la capacidad de la MT

repercuten en el procesamiento del lenguaje (Huang et al., 2012b).

2.2 Modelos de comprension de oraciones

El lenguaje es un sistema para transportar significado por medio de alguna sefial fisica.
Tradicionalmente las teorias psicologicas se enfocan en el procesamiento, en como comprenden
y producen el lenguaje los humanos, entendiendo la comprension como la transicion del andlisis
sensorial de la sefial a la construccion del significado y finalmente al uso de tal significado en un
contexto. Mientras que la produccion consiste en trasladar el significado y el intento
comunicativo a una sefal fisica, es decir, la produccion es iniciada “top-down”, la comprension
es al revés, “bottom-up” (Klatzky, 1988), desde que la sefial fisica es detectada hasta su
interpretacion. Por su parte, la teoria lingiiistica divide los dominios del lenguaje en areas
respecto al tipo de sefial (e.g., para el lenguaje oral: fonologia y fonética), unidades estructurales
del lenguaje incorporadas en la sefial (sintaxis), el mapeo de la sefial para generar la estructura
profunda o significado (semantica) y componentes contextuales o funcionales (pragmatica) de
los componentes del lenguaje (Klatzky, 1988).

Al respecto, dos de las visiones mas relevantes de la organizacién del procesador del
lenguaje surgen de la incorporacion de ambas teorias; la primera es la de “modularidad”, ésta
sostiene que el lenguaje compromete multiples sistemas o moédulos (e.g., lexicon, sintaxis y

semantica, Kellas, Paul y Vu, 1995), los cuales funcionan independientemente unos de otros para
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al final converger en la comprension o produccion (Fodor, 1983); es decir, el procesamiento de
cualquier subsistema procede para completar las demandas sin ser influenciado por otros
modulos. La segunda vision, “activacion interactiva”, elaborada por Kellas et al. (1995), permite
procesar en paralelo so6lo después de obtener la informacion procedente de los recursos bottom-
up (i.e., las entradas al sistema) y top-down (i.e., expectativas y conocimiento del mundo).

Respecto a los modelos modulares, el modelo por antonomasia es el llamado “Perspectiva
de una arquitectura paralela en el procesamiento del lenguaje” (Jackendoff, 2007). Este esta
basado en el andlisis de la gramatica de las oraciones y supone que hay independencia de la
estructura fonologica, semantica y sintdctica, agregando que no hay distincion entre lexicon y
reglas gramaticales. El autor sugiere que la estructura fonologica tiene sus propias unidades y
principios de combinacion que no se correlacionan con las de las unidades sintacticas y que
ambas pueden tener correspondencia s6lo a través de procesos de interface. Respecto a la
estructura semantica, los significados de las oraciones son combinaciones de unidades
semanticas conceptualizadas; individuos, eventos, tiempos, lugares, propiedades y
cuantificadores; la correlacion entre sintaxis y semantica toma la forma de la reglas de interface
entre ambas estructuras. En general, este modelo supone que todos los procesos de analisis para
la comprension de una oracidén se procesan en paralelo y que la informacion producto de un
procesamiento en una estructura especifica s6lo puede tener contacto con otro producto de
procesamiento haciendo uso de reglas de interface (Véase figura 11).

De los modelos de activacion interactiva hay mas de una propuesta, entre ellas se
encuentra la de Jiménez, Rodrigo, Ortiz y Guzmén (1999), quienes refieren que en la
comprension de la oracion hay dos diferentes niveles de procesamiento: micro-procesos y macro-
procesos. Los micro-procesos estan relacionados con la decodificacion més o menos automatica

del texto y se refieren a los procesos perceptivos, 1éxicos y sintdcticos; mientras que los macro-
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procesos son operaciones que estan asociadas a la comprension del texto y hacen referencia al

procesamiento semantico.

Formacion de reglas Formacion de reglas Formacion de reglas
fonoldgicas sintacticas semanticas
Entrada
auditiva
\‘ Estructura Estructura Estructura Otros
/ fonolégica sintactica semantica 4%  gctamas
i \ / \ /
motora
Interface Interface

Figura 11. La arquitectura paralela. Modificada de Jackendoff (2007).

Por su parte, Friederici (2002) propone un modelo basado en los efectos de los
Potenciales Relacionados con Eventos. Su modelo indica que el proceso de comprension de la
oracion consiste de tres fases: la primera fase es de naturaleza puramente sintactica, basada en la
informacion de la categoria de la palabra; en la segunda fase se llevan a cabo los procesos
semanticos y morfosintacticos, los cuales son el resultado de la asignacion de los roles
semanticos y, finalmente, en la tercera fase se suscita la integracion de los diferentes tipos de
informacion y la interpretacion final de los resultados.

Bornkessel- Schlesewsky y Schlesewsky (2006) proponen el modelo de la dependencia
argumental extendida (eADM). Este tiene origen en los correlatos neuro-anatomicos y
neurofisioldgicos del procesamiento de diferentes lenguajes y supone que las oraciones poseen
dos componentes principales; el verbo y los argumentos. El verbo codifica toda la informacion
relevante para la interpretacion y el resto de los elementos son argumentos que delimitan la

forma en la que la oracidn serd interpretada. Bajo este marco, el procesamiento de oraciones

34



implica tres fases jerarquicamente organizadas; la construccion de la estructura de la oracion sin
interpretacion relacional, la asignacion del rol tematico usando un grupo de motivaciones
lingiiisticas y, finalmente, la interpretacion de la informacion usando otros dominios (discurso,
contexto o plausibilidad).

Dentro de la primera fase se procesan los constituyentes basicos de la estructura de la
oracion en construccion, en ellos no se perfila ningin tipo de interpretacion relacional y el
procesamiento se basa exclusivamente en la informacion categoérica de la palabra. La segunda
fase de procesamiento estd constituida por dos etapas, en la primera etapa se procesan
paralelamente la frase nominal y el verbo. De la frase nominal se extrae la morfologia de los
argumentos y su posicion, mientras que del verbo se extrae la estructura logica, la voz, la
concordancia y la forma del verbo. En la segunda etapa se genera también un procesamiento
paralelo de la frase nominal y del verbo. Cuando se procesa la frase nominal se realiza un
computo de la concordancia, es decir, se extrae la informacién que serd usada para la
interpretacion de la oracion (agencialidad, caso morfoldgico, animicidad y delimitacion). Cuando
se procesa el verbo se realiza un coémputo del vinculo, especificamente se extrae la
representacion lexical del verbo y ésta es asociada con la informacion ya procesada. En la tercera
fase de procesamiento se genera un mapeo generalizado de la oracion y se integran aspectos
pragmaticos de la misma, estableciendo a partir de ese andlisis si las oraciones estan bien

estructuradas o si se requiere realizar reparaciones (Véase figura 12).
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Figura 12. Modelo eADM, numeros; 1, negatividad anterior izquierda, 2, N400, 3, negatividad trepada, 4, positividad temprana (P345), 5,
negatividad anterior izquierda, 6, P600, 7, positividad tardia. Letras; A, opérculo frontal profundo, B, giro temporal superior anterior, C, pares

operculares y giro frontal inferior, D, surco temporal superior posterior, E, ganglios basales, Pred., predicacion, E., extraccion, LS, estructura
logica, GR, rol semantico generalizado. Modificado de Bornkessel- Schlesewsky y Schlesewsky (2006),

Para este estudio, nosotros hemos considerado aquellas posturas que plantean que existe una
capacidad limitada de MT para el procesamiento de oraciones, pues éstas nos permitirdn plantear
que un cambio en la MT podria afectar la comprension de oraciones en adultos mayores con

riesgo de deterioro cognoscitivo.

2.3.1 Proceso de comprension lectora

Price, Indefrey y van Turennout (1999) describieron que pueden distinguirse por lo
menos 5 pasos para que se genere la comprension de la lectura de palabras simples: 1)
procesamiento visual temprano (no especifico del lenguaje), ii) procesamiento de la forma sub-
lexical fonologica de la palabra, iii) seleccion de la forma lexical fonoldgica u ortografica, iv)
activacion del lema y v) activacion del contexto semantico.

Al respecto, Perfetti (1999) propone un modelo en donde los individuos convierten las

unidades de escritura en un sistema de representaciones mentales. El afirma que deben
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considerarse dos componentes para la comprension de oraciones: la identificacion de palabras y
los mecanismos de procesamiento de lenguaje para ensamblar esas palabras en mensaje. Indica
que hay una interaccion entre sistemas lingiiisticos y no lingiiisticos y describe que la entrada
visual o el limite de letras, es manejado por procesos perceptuales elementales que responden a
cualidades basicas (lineas, angulos o contornos) y las relaciones entre ellas que definen letras
especificas. El resultado de ese proceso activa los grafemas (letras individuales y multiples) que
constituyen las palabras. En modelos tradicionales de la cognicion humana, las palabras son
representadas en el lexicon (i.e., la representacion mental del lector de la forma y significado de
las palabras). Aquellas palabras que ingresan visualmente pueden activar no solo unidades
grafologicas, sino también fonologicas, las cuales mejorarian la activacion de la palabra en el
lexicon. Cuando la palabra es activada en el lexicon, ésta sera dotada de forma gramatical,
estructura argumentativa, rango tematico y significado. Asi la comprension de lo que es leido
sera procesada después de ensamblar las palabras que son identificadas dentro de frases y
oraciones (i.e., “parsing” o analizador sintactico), construyendo representaciones del significado

del texto (Véase figura 13).
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Figura 13. Esquema que muestra los componentes generales de la lectura. Las flechas indican el fluyo de informacion o la direccion de la
influencia. El conocimiento lingiiistico comunica los componentes morfologicos, fonologicos y sintacticos, los cuales son usados en la lectura de
la palabra y la comprension de la oracion. EL conocimiento general no lingiiistico comunica el lexicon y el proceso de comprension. La
identificacion de la palabra es representada como un proceso que establece identidades fonologicas y ortograficas. Modificado de Perfetti (1999).

2.3.2 Procesamiento sintactico

El analizador sintictico también llamado “parsing” es el organizador del lenguaje
entrante para generar la estructura superficial de la proposicion; gracias a él, se ubican las
unidades en el lugar que les corresponde (McWhinney, Bates y Kliegl, 1984). Se ha propuesto
que la sintaxis en la comprension de oraciones, puede ser independiente, parcial o totalmente
dependiente de otros niveles de procesamiento. Al respecto, Frazier (1987) propone una
perspectiva en la que la comprension de oraciones implica un analisis sintactico autdbnomo que
no esta siendo influenciado por variables semanticas, pero la integracion semantica si puede ser
influenciada por el andlisis sintactico. Sin embargo, otra vision indica que la informacion 1éxica,

semantica y discursiva es la que guia y contribuye al procesamiento sintactico, por lo que este
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nivel estd parcialmente subordinado a la informacién que origine el resto de los niveles de
procesamiento (Hagoort, 2003).

Las posturas que asumen que la sintaxis determina el resto del fenémeno del lenguaje, y
sobre todo en el proceso de comprension, son la gramatica generativa transformacional
(Chomsky, 1965) y la teoria de principios y parametros (Chomsky, 1995). La gramatica
generativa transformacional postula que la competencia lingliistica del hablante estara
constituida por reglas generativas, las cuales podran producir un infinito nimero de oraciones.
Aqui la estructura profunda seré el conjunto de unidades prototipicas, mientras que la estructura
superficial estara constituida por oraciones producto de la transformacion de las oraciones
prototipicas (Chomsky, 1965). Por su parte, en la teoria de principios y parametros, Chomsky
(1995) estipula que los hablantes nativos tienen una competencia gramatical que estara
constituida por el conocimiento implicito del lenguaje. La ejecucion del lenguaje estara
determinada por los aspectos de la estructura parametrizada, es decir, el contenido de lo
aprendido seran principios y parametros. Esta propuesta también asume que, para que se genere
la concordancia, se copian las cualidades de un item a otro. La relacion entre items (i.e., en este
caso el controlador y el objetivo) es asimétrica; el controlador (también llamado gatillador) es el
elemento del cual la informacion gramatical se origina, mientras que el objetivo es el elemento
que hereda la informacion (Chomsky, 1995).

Al respecto, Berko y Bernstein (1999) proponen que existen dos modelos de andlisis
sintactico de las oraciones: el modelo de sendero de jardin y el de satisfaccion de restricciones.
En el modelo de sendero de jardin se supone la realizacion de un solo anélisis sintactico de la
secuencia de las palabras, este andlisis se realiza conforme a diferentes reglas y principios:
principio de cierre tardio, principio de cierre final y modelo de adjuncién minima. El principio de

cierre tardio surge cuando existe ambigiiedad temporal en las oraciones, cuando esto pasa se
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segmenta la oracion y se determina un limite principal entre las clausulas, dejando de lado el
resto de la informacion; por otro lado, el principio de cierre final adjunta todo el material de la
frase que se procesa en el momento; finalmente, en el principio de adjunciéon minima se intenta
interpretar las oraciones en funcion de la estructura sintdctica mas simple consecuente con el
estimulo de entrada. El modelo de satisfaccion de restricciones describe que puede generarse mas
de un analisis sintactico de la secuencia de palabras durante la comprension, ya que sostiene que
aunque solo somos conscientes de una interpretacion siempre se activa una interpretacion
alternativa pero en un nivel inferior del conocimiento consciente.

En contraste con esta propuesta, la gramatica Iéxico-funcional es una aproximacion
lexicalista, en la que se postula que el lexicon es el lugar en donde todas las relaciones son
expresadas. Para esta teoria cada item contiene informacion acerca de su categoria,
pronunciacion y significado, asumiendo que la morfologia estd hecha antes de que la estructura
de la frase sea construida. Esta teoria rechaza el supuesto de que las oraciones pueden ser
caracterizadas en términos de estructura profunda y superficial, entendiendo las reglas
gramaticales como un esquema funcional, es decir cada item 1éxico es un esquema que contiene

la forma y la categoria sintactica (Falk, 2001).

2.3.2.1 Neuroanatomia del procesamiento sintactico

Indefrey (2003) hizo un meta-analisis de 28 estudios de neuro-imagen y encontré dos
areas criticas en el procesamiento sintactico, independientemente de la modalidad de entrada
(visual en lectura o auditiva en discurso). Estas areas fueron el giro temporal superior posterior
izquierdo y el giro frontal inferior posterior izquierdo. Al respecto, Hagoort (2003) indic6 que la
corteza temporal superior izquierda es relevante para el almacén y recuperacion de los diferentes

marcos sintacticos, mientras que la corteza prefrontal izquierda es importante para generar un
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vinculo entre ellos, ya que esta area ha sido identificada como organizadora de informacion de

distinta naturaleza (Mesulam, 2002) (Véase figura 14).

giro temporal medial posterior

giro temporal superior posterior

giro frontal inferior posterior

Figura 14. Vista lateral del hemisferio izquierdo. Regiones implicadas en el procesamiento sintactico del lenguaje.

Por su parte, Tyler, Cheung, Devereux y Clarke (2013) describieron que el andlisis
sintactico implica la red del hemisferio izquierdo, especificamente el giro frontal inferior
izquierdo, el giro temporal medial posterior, asi como conexiones anatdmicas entre ellos. Ellos
sugirieron que el giro temporal medial posterior estd relacionado con las respuestas sintacticas
tempranas, las cuales trasmiten al giro frontal inferior izquierdo, el cual resuelve cualquier
ambigiiedad sintactica.

Sin embargo, estas estructuras anatdmicas parecen sufrir cambios asociados al
envejecimiento. Un estudio que hace uso de la RM ha descrito que la red asociada al
procesamiento sintactico -la cual posee una localizacion fuertemente lateralizada en la juventud-
estd deteriorada, y este deterioro se caracteriza por la pérdida de sustancia gris. Sin embargo, los
adultos mayores que mantienen conservado su desempeiio conductual en tal procesamiento,

muestran un cambio de la red fronto-temporal del hemisferio izquierdo a una red del lenguaje
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bilateral (Véase figura 15, Tyler et al., 2010), lo cual concuerda con los modelos de

reorganizacion cerebral en el envejecimiento (Cabeza, 2002).

(A) Giro frontal inferior (B) Adultos mayores, ventral IFG

AB izquierda 47/45

AB derecha 47/45

Figura 15. (A) Activacién comun en tarea de sintaxis entre jovenes y adultos mayores en LIFG, giro frontal inferior izquierdo. (B) Hemisferio
izquierdo y derecho en adultos mayores. Modificado de Tyler et al. (2010).
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Capitulo 3

3.1 Potenciales relacionados con eventos (PREs)

Los PREs son cambios de voltaje en el EEG en curso que estan relacionados
temporalmente con la presentacion de un evento sensorial, motor o cognoscitivo especifico. Son
resultado de la actividad sincronica de grandes poblaciones neuronales que procesan la
informacion de dichos eventos. Los PREs tienen la ventaja de ser una técnica no invasiva con
resolucion en el orden de milisegundos, lo que permite estudiar en tiempo real procesos
cognoscitivos dificiles de explorar (Hillyard y Picton, 1987). Los PREs se obtienen de
presentaciones repetidas de estimulos que poseen condiciones semejantes y se supone que —en
esencia- la respuesta cerebral relacionada con todos los estimulos es la misma (Luck, 2005,

Véase figura 16).
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Figura 16. A, Estimulacion durante registro de PREs. B, Registro de la actividad eléctrica cerebral de electrodo Pz. Modificado de Luck (2005).
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Asi, se asume que la actividad eléctrica cerebral que representa la respuesta a un estimulo
se obtiene del promedio de respuestas sincronizadas temporalmente con la presentacion de los
estimulos, mientras que aquella actividad no relacionada con el procesamiento tendera a perderse
en la promediacion, debido a su naturaleza aleatoria.

La actividad eléctrica relacionada con el estimulo se podra separar en componentes de los
PREs. Dichos componentes estardn asociados -—idealmente- con diferentes procesos
cognoscitivos, y poseeran una amplitud, polaridad, latencia y distribucién topografica
caracteristicos (Silva-Pereyra, 2011). Sin embargo, se sabe que los procesos cognoscitivos se
superponen en el espacio y el tiempo y por tanto las cualidades de las ondas, es decir, sus picos o
valles podrian ser resultado de la suma de muchos generadores cerebrales, lo que podria no
reflejar procesos cognoscitivos homogéneos funcionalmente; sin embargo, varios componentes
de los PREs han funcionado como marcadores fisiologicos para procesos cognoscitivos
especificos (Otten y Rugg, 2005).

Los parametros de los PREs que usualmente se estudian son: la amplitud, la polaridad, la
latencia y la distribucion topografica.

La amplitud es el voltaje respecto a la linea base y se mide en microvoltios (1V) (Silva-
Pereyra, 2011). Puede ser analizada bajo dos aproximaciones: la primera es tomar la medida al
pico maximo de amplitud y la segunda es medir la amplitud promedio de un componente en una
ventana de tiempo (Handy, 2005); ésta tiltima es la mejor aproximacién pues permite eliminar el
efecto de variabilidad (Luck, 2005).

La polaridad de los PREs puede ser positiva o negativa respecto a la linea base y puede
variar por razones neurofisioldgicas. La orientacion del campo electromagnético generado por
una poblacion neural dependerd de si la entrada es inhibitoria o excitatoria, de si la entrada es

recibida via sinapsis por cuerpos celulares distales o proximales (Wood, 1987), y de la
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localizacién u orientacion de los generadores cerebrales. También la polaridad puede variar por
factores no neurofisioldgicos, tales como la localizacion de los electrodos de referencia, o la
linea base en contraste con los efectos que son comparados (Otten y Rugg, 2005). Lo anterior,
hace que la polaridad de los componentes de los PREs no tenga mucha significancia funcional o
neurofisioldgica; sin embargo, permite identificar aquellos componentes que son consistentes y
concurrentes con diferentes procesamientos.

La latencia es el tiempo que trascurre entre la presentacion del estimulo y la aparicion del
pico maximo de amplitud del componente de los PREs, y se mide en milisegundos (ms) (Silva-
Pereyra, 2011). La latencia estimada sera el punto de tiempo medio de los segmentos de los
PREs que tuvieron un alto valor -como resultado del procedimiento de la correlacion cruzada-
con el patron del componente (Woody, 1967).

La distribucidon topografica se refiere a los lugares del cuero cabelludo donde el
componente se registra con mayor amplitud (Silva-Pereyra, 2011). La actividad eléctrica cerebral
reflejada en los PREs puede ser el resultado de la sincronizacion de una sola poblacion neuronal
circunscrita anatomicamente (generador cerebral), o bien, el reflejo de la contribucion de
multiples poblaciones neurales, por lo que hay mas de una razon por la que la distribucion
topografica de la actividad observada en el cuero cabelludo pueda diferir, por tanto esta medida
es poco confiable para hacer conclusiones funcionales (Otten y Rugg, 2005), pero no asi para

definir diferencias entre poblaciones.

3.2 PREs relacionados con el procesamiento sintactico en jovenes
Los estudios con PREs sobre procesamiento sintactico de concordancia de género
realizados en jovenes han descrito un patrén constituido principalmente por los componentes

LAN y P600 (Barber y Carreiras, 2005; Molinaro, Barber y Carreiras, 2011). La negatividad
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anterior izquierda (LAN por sus siglas en inglés) es una onda negativa que se presenta entre 300
y 500 milisegundos después de la presentacion de un estimulo (i.e. una palabra andémala
morfosintacticamente), sobre regiones anteriores izquierdas, aunque también puede aparecer en
el area frontal derecha o bilateralmente (Service, Helenius, Maury y Salmelin, 2007). La
modulacién de su amplitud depende de la deteccion de la violacion morfo-sintactica. Se llama
“efecto LAN” a la diferencia entre la respuesta cerebral asociada a la palabra con anomalia
morfosintactica respecto a aquella que es correcta (Bornkessel-Schlesewsky y Schlesewsky,
2006; Friederici, 1995; 2002; Molinaro et al., 2011; Neville, Nicol, Barss, Foster y Garet, 1991).
Por su parte, el componente P600 es una positividad con pico maximo de amplitud
alrededor de los 600 milisegundos, que se inicia alrededor de los 500 milisegundos después de la
presentacion de la anomalia y que persiste al menos por otros 500 ms. P600 ha sido vinculado al
procesamiento sintactico (Kaan, 2002; McKinnon y Osterhount, 1996; Ostehout, 1997;
Osterhout y Mobley, 1995; Osterhout, McKinnon, Bersick y Corey 1996; Osterhout,
McLaughlin, Allen y Inoue, 2002; Osterhout y Nicol, 1999), pero también se asocia al reanalisis
sintdctico o reparacion sintactica tardia (Friederici, 2002). De acuerdo con algunos autores, este
reanalisis puede separarse en dos pasos consecutivos de procesamiento (Barber y Carreiras,
2005; Molinaro, Vespignani y Job, 2008; Silva-Pereyra y Carreiras, 2007). El primer paso
integra toda la informacion asociada con la palabra critica en proceso (Barber y Carreiras, 2005;
Friederici et al., 2001) y podria verse reflejado en una P600 temprana (i.e., entre 500 y 700
milisegundos), la cual ha sido localizada en electrodos de la linea media. El segundo paso
consiste en un mapeo generalizado de las oraciones (i.e., permite evaluar si una oracion esta bien
formada; Bornkessel-Schlesewsky y Schlesewsky, 2006); tal paso se vera reflejado en una P600
tardia (i.e., 700-900 ms) que aparece con una distribucion posterior (Barber y Carreiras, 2005;

Bornkessel-Schlesewsky y Schlesewsky, 2006). En la figura 17 podemos observar la
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localizacion topografica de los componentes asociados al procesamiento de concordancia de

género: LAN, N400, P600 temprana y P600 tardia.

Negatividad anterior izquierda P600 temprana

LAN

— Concordante
---- No concordante

P600 tardia
Pz

N400

- A VY

Figura 17. Principales componentes de los PREs producto de manipulaciones de concordancia. Modificada de Molinaro et al. (2011).

3.3 PREs relacionados con la MT verbal en jovenes

Las modulaciones de los PREs generadas por manipulaciones en la carga de MT han sido
estudiadas solamente en jovenes. Se ha manipulado la carga de la MT en funcién de dos
variables principalmente: longitud (i.e., el nimero total de palabras de la oracion) y complejidad
sintactica (i.e., el nimero de nodos analizados sintacticamente). Ambas clases de manipulacion
han mostrado que los participantes manifiestan problemas para comprender el lenguaje cuando
aumenta la carga de la MT (Van Dike, 2007), lo cual coincide con los modelos que proponen que
hay una capacidad limitada de la MT para el procesamiento del lenguaje (Just y Carpenter, 1992;

Lewis et al., 2006) Al respecto, King y Just (1991) pidieron a un grupo de jovenes que evaluaran
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una serie de oraciones cuyas clausulas relativas tenian tres tipos de manipulacion: papeles
tematicos plausibles y no plausibles, complejidad sintactica y carga de la MT: Clasificaron a los
sujetos por su capacidad de MT y encontraron que estas manipulaciones afectaban tanto la
comprension como la velocidad de procesamiento de la oracion.

Utilizando los PREs, King y Kutas (1995) aplicaron a jovenes una tarea en la que se
adjuntaban clausulas relativas a la oracion y también clasificaron a los sujetos por sus diferencias
en la capacidad de MT. Reportaron que los sujetos con alta capacidad de MT presentaban mayor
amplitud en una onda lenta negativa localizada en derivaciones anteriores que aparecia ante el
objeto relativo de la oracion.

Gunter, Jackson y Mulder (1995) disefiaron una tarea con dos manipulaciones:
violaciones semanticas y complejidad sintactica. Ellos encontraron que los individuos con menor
capacidad de MT no mostraban un efecto N400 ante las violaciones semdanticas, aunque si
manifestaron una onda mas negativa para oraciones sintacticamente complejas respecto a las no
complejas. Posteriormente, con una tarea similar, Gunter, Stowe y Mulder (1997) describieron
que las violaciones sintdcticas generaban una negatividad anterior izquierda (LAN) y una
positividad centro parietal (P600) mas pequefias, mientras que la positividad también fue
modulada por la complejidad de la oracion, teniendo una amplitud atin mas pequena para
oraciones complejas.

En una tarea donde se manipularon concordancia (violacion sintactica), complejidad y
carga de MT, en jovenes clasificados respecto a su capacidad de MT, Vos, Gunter, Kolk y
Mulder (2001) encontraron que la complejidad sintactica y la carga de la MT afectaban los
componentes LAN y P600. Es decir, el aumento de la carga de MT y la presencia de anomalias
sintacticas generaban un aumento en el tiempo de respuesta y un retraso en la latencia de dichos

componentes. Asimismo, la negatividad anterior estuvo ausente en los PREs del grupo con baja
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capacidad de MT y la positividad centroparietal tuvo un efecto reducido en electrodos de la linea
media para este grupo.

Kaan (2002) manipul6 la carga de la MT (definida como “la distancia entre el sujeto y el
verbo”) y la violacion de numero de la primera frase nominal con respecto a la frase
subordinada. Report6d que el desempeio de los sujetos fue peor ante condiciones de mayor carga
de MT, haciendo notar que la distancia entre el sujeto y el verbo afectaba el nivel de activacion
de las propiedades de ntimero del sujeto asi como la probabilidad de deteccion de la
caracteristica erronea. En este estudio se observo que la amplitud en la positividad alrededor de
los 250 ms era mayor en oraciones gramaticales que en aquellas agramaticales. Kolk, Chwilla,
Van Herten y Oor (2003) generaron una tarea con anomalias sintacticas y semanticas a la mitad
de la oracion en cldusulas relativas de objeto o de sujeto. Encontraron que todas las anomalias
generaron un efecto P600 que fue modulado por la complejidad sintactica. Finalmente, Phillips,
Nazanina y Abada (2005) aplicaron una tarea en la que se generaba una manipulacion de la carga
de MT de oraciones subordinadas “wh” (en inglés corresponde a "donde", "cuando"),
encontrando un efecto LAN que aparecia al inicio de la oracion subordinada y un efecto P600 al
final de la misma, ellos indicaron que en razén de la carga de MT no hubo variaciones en la
amplitud, pero si en la latencia de P600.

En resumen, estudios previos de manipulacion de la carga de MT por longitud (i.e., el
numero total de palabras en una oracion) y complejidad sintactica (i.e., el numero de nodos
sintdcticamente analizados) han mostrado un efecto sobre la comprension del lenguaje. En
particular, la alta carga de MT (i.e., mayor longitud o complejidad) genera una pobre
comprension de la oracidon y un decremento en la velocidad de procesamiento (King y Just, 1991;
Vos et al., 2001). Los PREs en jovenes han mostrado una mayor amplitud en el componente

LAN (Vos et al., 2001) y menor amplitud en el componente P600 (Gunter et al., 1997; Kolk et
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al., 2003) cuando la complejidad de la oracidon es incrementada. Adicionalmente, una mayor
latencia de P600b ha sido asociada con una mayor longitud de la oracién (Vos et al., 2001;

Philips et al., 2005).
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Capitulo 4

4.1 Antecedentes

Los estudios que evaluan el estado del procesamiento sintactico de oraciones en adultos
mayores son escasos, debido a que se asume que éste permanece conservado durante el
envejecimiento, o bien, manifiesta menos cambios que los encontrados en el procesamiento
semantico (Wlotko et al., 2010). Sin embargo, en el envejecimiento se ha descrito que hay
mayores dificultades en la construccion de la estructura superficial de la oracion conforme
aumenta la edad (i.e., el procesamiento sintactico; Kemper, Thompson y Marquis, 2001).

En el estudio conductual realizado por Kemper et al. (2001) se hizo un seguimiento de
adultos mayores sanos y con demencia y se evaluaron los cambios que se suscitan en el lenguaje.
Cada afio se aplicaron diferentes pruebas, entre ellas algunas que evaluaban lenguaje,
vocabulario y retencion de digitos. Las pruebas que evaluaban lenguaje calificaban complejidad
gramatical y contenido proposicional. En el grupo de adultos mayores sanos se encontrd que la
complejidad gramatical y el contenido proposicional declinaban mas rapidamente a partir de los
70 afios, mientras que para el grupo con demencia, la complejidad gramatical y el contenido
proposicional fue mas pronunciado el declive, pero el deterioro fue independiente de la edad.

En nuestro conocimiento, sélo hay un estudio que evalué con PREs el procesamiento
sintactico en adultos mayores. En este estudio se reportaron cambios cualitativos en uno de los
componentes (P600) ante violaciones de nimero; estos cambios se caracterizaron por una
distribucion topografica mas bilateral y frontal del efecto P600 en adultos mayores comparada
con la de los jovenes (Véase figura 18, Kammer, Coulson, De Ochoa y Kutas, 2004). Sin

embargo en este estudio no se manipul6 la carga de la MT.
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Figura 18. Mapas de voltaje de la distribucion de P600 (promedio de amplitud) en jovenes y adultos mayores. Modificado de Kammer et al.

(2004).

Se ha reportado también que los adultos mayores sanos manifiestan deficiencias en la
comprension, produccion, imitacidon y recuperacion de construcciones sintdcticas que requieren
mayores demandas del sistema de MT (Kemper, 1986; Kemper, 1987; Kemper, Rash, Kynette y
Norman, 1990; Kynette y Kemper, 1986); sin embargo, no hay investigaciones usando la técnica
de PREs, que reporten como el deterioro de la MT afecta el procesamiento sintdctico de
oraciones en adultos mayores, se piensa que adultos mayores con y sin riesgo de deterioro
cognoscitivo, podrian mostrar los componentes LAN y P600 ante el procesamiento sintactico,

semejantes a las reportadas en jovenes. Asi, en ambos grupos de edad LAN y P600 podrian ser

52



modulados en respecto a su amplitud, latencia y localizacion topografica conforme aumente la

carga de MT, pero tal vez esta modulacion podria no ser semejante a la observada en jovenes.
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4.2 Planteamiento del problema

El envejecimiento puede ser normal o anormal, es decir, puede implicar una deficiencia
aguda o no de diferentes procesos cognoscitivos. Por otra parte, también puede haber un grupo
de adultos mayores que sin presentar sintomas de deterioro cognoscitivo, manifieste un patron
electrofisiologico caracterizado por un exceso de actividad theta, el cual ha sido considerado
como predictor electroencefalografico de riesgo de deterioro cognoscitivo.

Hasta donde sabemos, s6lo hay un estudio que describe algunas caracteristicas
electrofisiologicas del control inhibitorio del grupo de riesgo y en €l se reportaron dificultades en
el procesamiento de la lectura automadtica (Sanchez-Moguel, 2018). Sin embargo, el papel que
pudiera jugar el riesgo de deterioro cognoscitivo sobre la MT y la comprension del lenguaje y
cémo interactiia con los cambios netamente relacionados al envejecimiento normal es aun
desconocido. Si este predictor de riesgo se asociara a dafios cognoscitivos sutiles tanto en
procesos basicos como superiores, incluso serian cuestionables las diferentes investigaciones que
pretenden establecer normas acerca de los procesos cognoscitivos en los adultos mayores sin
tomar en cuenta la normalidad electroencefalografica.

Actualmente, el efecto del envejecimiento en el procesamiento del lenguaje todavia es
debatido, Cohen (1998) propuso que el fallo en el sistema de MT explica mejor los cambios en el
envejecimiento, mientras que otros afirman que el envejecimiento produce un cambio
cognoscitivo global en el sistema de procesamiento que afecta virtualmente al lenguaje (Emery,
1988; Huff, 1988).

A saber, el envejecimiento normal estd asociado a un declive sistematico en el sistema de
MT (Butters y Delis, 1995), pero éste se agudiza en sujetos que presentan deterioro cognoscitivo

leve (Borella et al., 2008). En ambos casos, los cambios en la MT impactaran el procesamiento
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del lenguaje, es por ello que una forma de evaluar las posibles deficiencias ligadas al indicador
de riesgo de deterioro cognoscitivo, es determinando coOmo se procesan oraciones cuando hay
diferentes cargas de la MT.

Los estudios de PREs en jovenes sanos han mostrado un patréon electrofisioldgico
diferente cuando leen oraciones con mayor carga en la MT que en oraciones con menor carga.
Este patrén se caracteriza por una mayor amplitud del componente LAN (Vos et al., 2001) y
menor amplitud del componente P600 (Gunter et al., 1997; Kolk et al., 2003) cuando la
complejidad de la oracion es incrementada. Adicionalmente, una mayor latencia del componente
P600b ha sido asociada con una mayor longitud de la oracién (Vos et al., 2001; Philips et al.,
2005). No hay estudios que hayan comparado el patron electrofisiologico anterior, obtenido en
adultos mayores con EEG normal vs. el de los jovenes. Por otra parte, la mayoria de los estudios
clasifica a los sujetos sanos evaluando sélo su desempefio conductual, excluyendo la evaluacion
de la normalidad electrofisiologica, por lo que se desconoce si el patrén electrofisiologico de los
adultos mayores con EEG normal es diferente tanto al desplegado en jovenes como al de los
adultos mayores con riesgo electroencefalografico.

Asi, la pregunta de esta investigacion es: (Hay diferencias en el patron electrofisiologico
y conductual producido por una tarea de lectura de oraciones con violacién de concordancia de
género y con diferente carga de MT entre jovenes, adultos mayores sanos con EEG normal y
adultos mayores sanos con exceso de actividad theta en su EEG (riesgo electroencefalografico de

deterioro cognoscitivo)?
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4.3 Objetivos

-Evaluar los PREs y la respuesta conductual de jovenes y adultos mayores sanos con y sin riesgo
electroencefalografico de deterioro cognoscitivo durante la lectura de oraciones con y sin
violacion de concordancia de género y con diferente carga de MT.

-Comparar los PREs y los datos conductuales obtenidos en la tarea de lectura de oraciones
mencionada, de jovenes respecto de aquellos desplegados en adultos mayores sin riesgo
electroencefalografico de deterioro cognoscitivo.

-Comparar los PREs y los datos conductuales obtenidos en la tarea de lectura de oraciones
mencionada, de adultos mayores sanos sin riesgo de deterioro cognoscitivo con los de aquellos

que si tienen riesgo.

4.4 Hipotesis

Los adultos jovenes y los adultos mayores con y sin riesgo electroencefalografico de
deterioro cognoscitivo mostraran efectos en las ventanas de tiempo correspondientes a los
componentes LAN y P600, los cuales han sido asociados con el procesamiento sintactico de
oraciones.
Jovenes vs. Adultos mayores con EEG normal
*Los adultos mayores con EEG normal tendran un desempefio conductual (i.e numero de
respuestas correctas) semejante al de los jovenes, sin embargo, los tiempos de respuesta de los
adultos mayores podrian ser mayores.
*Los adultos mayores con EEG normal mostraran una mayor amplitud del componente LAN,
menor amplitud del componente P600 y mayor latencia en el componente P600b cuando la carga

sea alta comparados con los adultos jovenes.
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Adultos mayores con y sin riesgo electroencefalografico de deterioro cognoscitivo
En contraste con los adultos mayores sin riesgo electroencefalografico de deterioro
cognoscitivo, los adultos mayores con riesgo de deterioro cognoscitivo emplearan menos
eficientemente los recursos neurales cuando haya mayor carga de MT y esto se vera reflejado en
los PREs y en su desempeio conductual:
* En su desempefio conductual, los adultos mayores con riesgo tendran tiempos de respuesta
significativamente mayores y porcentajes de respuestas correctas significativamente menores
que los adultos mayores con EEG normal.
* Los adultos mayores con riesgo desplegaran mayor amplitud del componente LAN y
menor amplitud del componente P600 para las oraciones con mayor carga de la MT que los
adultos sin riesgo. También se espera que los adultos mayores con riesgo muestren mayores
latencias en el componente P600b comparados con los adultos sin riesgo de deterioro
cognoscitivo. Adicionalmente, se espera que los adultos mayores con riesgo tengan una
diferente distribucion topografica del efecto de LAN y P600 respecto a los adultos mayores
sin riesgo ante la condicion de mayor carga de MT. Es decir, se espera una interaccion entre

los efectos de carga de la MT y de concordancia de género en estos componentes.

4.5 Método
4.5.1 Participantes

De un total de 35 jovenes y 120 adultos mayores reclutados, participaron en la
investigacion 30 jovenes y 97 adultos mayores que cumplieron con los criterios de inclusion. De
estos ultimos, 24 adultos mayores presentaron exceso de actividad theta en su EEG (i.e., grupo

con riesgo) y 73 tuvieron su EEG dentro de los limites normales en la banda theta. Para comparar
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adecuadamente las diferencias del patron conductual y electrofisioldgico entre el grupo de
jovenes y el grupo de adultos mayores con EEG normal se seleccionaron aleatoriamente 30
sujetos de aquellos que contaban con el nimero de segmentos suficientes para la realizacion del
analisis de PREs, mientras que para hacerlo entre el grupo con riesgo respecto al grupo sin
riesgo, se seleccionaron 24 sujetos de éste grupo con caracteristicas demograficas y
neuropsicologicas semejantes a las observadas en el grupo con riesgo.

Para evaluar la normalidad o anormalidad electroencefalografica, se hizo un registro de
EEG en reposo con ojos cerrados en 19 derivaciones del SI 10-20 referidas a los 16bulos
auriculares cortocircuitados durante 15 minutos aproximadamente, usando un sistema MEDICID
IV (Neuronic S.A. de C.V.). No hubo evidencia de actividad anormal durante el periodo de tres
minutos de hiperventilacion. Se calcul6 el valor Z de las potencias absoluta (PA) y relativa (PR)
en las cuatro bandas de frecuencia: delta (1.5-3.5 Hz), theta (4-7.5 Hz), alfa (8-12.5 Hz) y beta
(13-19.5 Hz); posteriormente se aplico la correccion del poder geométrico (Hernandez et al.,
1994). Se consideraron anormales los valores Z menores que -1.96 y mayores que 1.96 (p < 0.05
en una distribucidén de 2 colas). En la figura 19 se grafican las localizaciones topograficas mas
frecuentes en las que el grupo con riesgo mostro exceso de actividad theta (i.e.,
Z[PAtheta]>1.96). El grupo de jovenes y el grupo de adultos mayores con EEG normal y sin

riesgo de deterioro cognoscitivo tuvieron un EEG dentro de los limites normales.
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Figura 19. Mapa de localizaciones topograficas con exceso de actividad theta en el grupo con riesgo. En color rojo la localizacion topografica en
la que el 47.8% de los sujetos del grupo con riesgo presentd exceso de actividad theta, en verde las que tuvo un 13% y en azul las que mostr6 un
4.4%.

Todos los participantes eran sanos, diestros y su lengua materna era el espanol; ninguno
fue evaluado con problemas neuroldgicos o psiquiatricos. Todos tenian por lo menos 9 afios de
escolaridad. Los adultos mayores fueron evaluados con la escala de deterioro global (GDS por
sus siglas en inglés; Reisberg et al., 1982) para determinar si presentaban deterioro cognoscitivo.
Se incluyeron en el estudio solo aquellos adultos mayores cuyas calificaciones indicaron

ausencia de deficiencias cognitivas objetivas (calificacion 1 o 2 en la escala).

Todos los participantes fueron informados de sus derechos y firmaron una carta de
consentimiento informado en la que manifestaban su aceptacion de participar en el estudio. Esta
investigacion fue evaluada y aprobada por el Comité de ética del Instituto de Neurobiologia de la

Universidad Nacional Autonoma de México (Ethical Application Ref: INEU/SA/CB/109).

4.5.2 Criterios de inclusion y exclusion
-Criterios de inclusion

Adultos con exceso de actividad theta en el EEG:
o Tener 60 afos o mas.

o Escolaridad: 9 aflos como minimo.
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o Diestros, esto fue evaluado con la version amplia en espafiol del inventario de lateralidad de
Edinburgh (Oldfield, 1971): coeficiente de lateralidad (LQ)>C50.
o Presentar en el EEG en reposo un exceso de PA theta (Z> 1.96) en al menos una derivacion.
o Obtener puntajes normales en la prueba Yale Physical Activity Survey en espafiol (Y-PAS,
De Abajo, Larriba y Marquez, 2001) que evalta cuantitativamente la actividad fisica realizada.
o Obtener puntajes normales en pruebas de alcoholismo y tabaquismo:
-Prueba de Identificacion de Trastornos en el uso del Alcohol (AUDIT por sus siglas en
inglés Alcohol Use Disorders Identification Test; Guillamon, Solé y Farran, 1999) < 7 puntos.
-Test de Fagerstrom (Roa-Cubaque et al., 2016), puntaje < 5 puntos.
o Obtener puntajes normales en pruebas del estado emocional:
-Cuestionario de Calidad de Disfrute y Satisfaccion de Vida (Q-LES-Q, Endicott, 1993) con
un puntaje > 70%.
-Escala Global de Depresion de Yesavage (GDSS, Sheikh y Yesavage, 1986) > 5 puntos.
o Obtener puntajes normales en pruebas que evallian procesos cognitivos:
-Evaluacion Neuropsicologica Breve (NEUROPSI; Ostrosky-Solis y Ardilla) Calificacion
normal.
-Escala Wechsler de Inteligencia para Adultos I (WAIS III, Wechsler, 1996); CI > 85.
-Escala Global de Deterioro (GDS, Reisberg, Ferris, De Leon, y Crook, 1982) =1 o 2
(Normal).
o Firmar un consentimiento informado.
Para adultos con EEG normal:
o Tener 60 afos o0 mas.
o Escolaridad: 9 afios como minimo

o Diestros.
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o Tener un EEG en reposo normal, tanto por inspeccion visual (ausencia de grafoelementos
anormales) como en el andlisis cuantitativo (valores Z de PA delta y theta menores que 1.96 y
valores Z de PA beta y alfa posterior mayores que -1.96 en todas las derivaciones).
o Obtener puntajes normales en la prueba Y-PAS (De Abajo et al., 2001), ésta evalaa si los
adultos mayores son activos.
o Obtener puntajes normales en pruebas de alcoholismo y tabaquismo:
-Prueba de Identificacion de Desérdenes en el uso del Alcohol (AUDIT, Guillamén et al.,
1999) <7 puntos.
-Test de Fagerstrom (Roa-Cubaque et al., 2016), puntaje < 5 puntos.
o Obtener puntajes normales en pruebas del estado emocional:
-Cuestionario de Calidad de Disfrute y Satisfaccion de Vida (Q-LES-Q, Endicott, 1993) >
70% con un puntaje > 70%.
-Escala Global de Depresion de Yesavage (GDSS, Sheikh y Yesavage, 1986) > 5 puntos.
o Obtener puntajes normales en pruebas que evaluan procesos cognitivos:
-Evaluacion Neuropsicoldgica Breve (NEUROPSI; Ostrosky-Solis y Ardilla). Calificacion
normal.
-Escala Wechsler de Inteligencia para Adultos I (WAIS III, Wechsler, 1996); CI > 85.
-Escala Global de Deterioro (GDS, Reisberg et al., 1982) =1 o 2 (Normal).
o Firmar un consentimiento informado.
Para jovenes:
o Tener entre 20 y 30 afios.
o Escolaridad: 9 afios como minimo.
o Diestros.

o Presentar en el EEG en reposo con una PA theta (Z < 1.96) en todas las derivaciones.
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o Obtener puntajes normales en pruebas de alcoholismo y tabaquismo:

-Prueba de Identificacion de Desérdenes en el uso del Alcohol (AUDIT, Guillamén et al.,
1999) <7 puntos.

-Test de Fagerstrom (Roa-Cubaque et al., 2016), puntaje < 5 puntos.
o Obtener puntajes normales en:

-Escala Wechsler de Inteligencia para Adultos III (WAIS III); CI > 85 (Wechsler, 1996).
Criterios de exclusion

Se excluyd6 a todo sujeto con alguna enfermedad psiquidtrica, diabetes,

hipercolesterolemia, hipotiroidismo, hipertension, no controladas o adicciones.

4.5.3 Estimulos y procedimiento
4.5.3.1 Tarea de concordancia sintactica

La tarea consistio en la presentacion de 220 oraciones de las cuales 160 fueron
experimentales: 80 no concordantes, 80 concordantes y 60 de relleno. Cada oracion constaba de
7 palabras, eligiendo las de uso mas frecuente del corpus LEXMEX (Silva-Pereyra, J.,
Rodriguez-Camacho, M. A., Prieto-Corona, B. y Aubert-Vazquez, E., 2014). Para generar la no
concordancia, Se manipul6 el morfema derivativo de género del adjetivo calificativo (i.e. "rojo —
roja”’) que predicara sobre el sustantivo principal de la oracion, todos los sustantivos nombraban
objetos inanimados, 80 con sustantivo femenino y 80 masculino. Las oraciones estaban
distribuidas respecto a la carga de MT: 80 con carga de MT alta y 80 con carga de MT baja. Las
oraciones con carga de MT baja no tenian palabras que se interpusieran entre las dos unidades
Iéxicas (sustantivo y adjetivo), mientras que las oraciones con carga de MT alta tenian cuatro

palabras que se interponian entre ambas unidades (Véase Tabla 1).
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Tabla 1. Ejemplos de estimulos presentados a los sujetos

Carga de la MT Concordancia Oracion
Baja Si La casa amarilla esta en la colina
Baja No El carro amarilla esta en la colina
Alta Si La casa que est4 alla es amarilla
Alta No El carro que esté alla es amarilla

La tarea se capturo en el software STIM?2 y se present6 a los sujetos en la computadora de
estimulaciéon mientras se encontraban sentados a 70 cm de la pantalla en una camara
sonoamortiguada y faradizada, con la luz apagada. Al inicio de cada oracion se presentd un
punto de fijacion con una duracion de 1500 ms, posteriormente las oraciones fueron presentadas
palabra por palabra, la presentacion de cada palabra tuvo una duracion de 300 ms con un
intervalo inter-estimulo de 300 ms. Se registraron los PREs de los adjetivos de cada oracion. La
época de registro consistié de 200 ms pre-estimulo y 1000 ms post-estimulo. Al término de cada
oracidn, se presentd una pantalla con dos signos de interrogacion durante 1500 ms para que los
sujetos calificaran si la oracidon era sintacticamente concordante o no, emitieron su respuesta
apretando uno de dos botones de la caja de respuestas, usando ambos pulgares; con un botén
calificaron si eran correctas y con el otro si eran incorrectas, contrabalanceado la forma de emitir

el resultado.

63



4.5.4 Adquisicion de los PREs

El EEG fue computado usando 32 electrodos de estafio, montados en una gorra elastica
(Electro-cap., International, Inc. Ohio, USA), estos fueron referenciados fuera de linea al 16bulo
de la oreja izquierda (Al). A2 fue también registrado. El EEG fue amplificado con el sistema
NeuroScan SynAmps system (Scan 4.5 software; NeuroScan Compumedics, North Carolina,
USA). El ancho de banda de los amplificadores fue de 0.1 - 100 Hz. Con una tasa de muestreo de
500 Hz, el registro fue referenciado fuera de linea al promedio de la sefial de los lobulos de las
orejas. Las impedancias en todos los registros se mantuvieron por debajo de los 2 kQ. El
electrooculograma (EOG) también fue registrado usando dos electrodos, uno en el canto externo
y otro en el borde supraorbitario del ojo izquierdo. La correccion de artefacto ocular fue aplicada

al EEG fuera de linea, rechazando los segmentos con artefacto.

4.5.5 Analisis de datos conductuales y electrofisiologicos

Para el analisis de los datos conductuales se llevaron a cabo separadamente ANOV As de
3 vias con los tiempos de reaccion (TR) y los porcentajes de respuestas correctas (RC). Se
incluyeron como factores intra-sujeto: Concordancia de género (Concordancia y no
concordancia) y Carga MT (baja y alta) y como factor inter-sujeto Grupo (Jévenes vs. Adultos
mayores con EEG normal / Adultos mayores con riesgo vs. Sin riesgo). Los porcentajes de
respuestas correctas (RC) se transformaron con la funcion {ARCO SENO [Raiz Cuadrada

(porcentaje/100)]} para asegurar una distribucion normal de los datos.

Los PREs fueron obtenidos promediando para cada condicion experimental (no
concordante / carga MT baja, no concordante / carga MT alta, concordante / carga MT baja y

concordante / carga MT alta) y por participante. Se utilizaron épocas de 200 ms pre-estimulo y
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1000 ms post-estimulo para los adjetivos de cada oracion, las ondas promediadas sélo incluyeron
aquellos ensayos con respuestas correctas y con cambios de voltaje menor a +50 pV. Los
ensayos con artefactos fueron eliminados antes del promedio. La linea base fue calculada usando

los 200 segundos pre-estimulo de la ventana.

Los componentes que se analizaron correspondian a aquellos reportados en la literatura;
a) una negatividad entre los 300 - 450 milisegundos (LAN; negatividad anterior izquierda), b)
una positividad alrededor de 500 a 700 milisegundos (P600a) y una positividad alrededor de los

700 — 900 milisegundos (P600Db).

Para cada condicion, se calcularon: a) el valor de amplitud promedio de cada componente
de las ventanas de tiempo descritas y b) la latencia (i.e., pico maximo de amplitud del
componente). Para cada ventana de tiempo y por cada variable medida (i.e., amplitud y latencia),
se calcularon ANOVAs de medidas repetidas donde el Grupo (jovenes vs. adultos mayores / sin
riesgo vs. con riesgo) fue el factor inter-sujeto y los factores intra-sujeto fueron: Concordancia de
género (concordante y no concordante), Carga de MT (baja y alta) y localizacion topografica,
esta ultima se organizd en dos factores, el primero agrupaba las localizaciones de lateralidad en
izquierdas (F7, FT7, T3, TP7 y T5), izquierdas mediales (F3, FC3, C3, CP3 y P3), mediales (FZ,
FCz, Cz, CPz y Pz), derechas mediales (F4, FC4, C4, CP4 y P4) y derechas (F8, FT8, T4, TP8 y
T6); el segundo factor agrupaba las localizaciones anteroposteriores en frontales (F7, F3, Fz, F4
y F8), fronto-centrales (FT7, FC3, FCz, FC4 y FT8), centrales (T3, C3, Cz, C4 y T4), centro-
parietales (TP7, CP3, CPz, CP4 y TP8) y parietales (TS, P3, Pz, P4 y T6). Se reportaron los
valores p obtenidos después de la correccion Epsilon (Huynh- Felt) cuando habia 2 o mas grados

de libertad en el numerador.
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Capitulo 5

Resultados

5.1 Caracteristicas demograficas y pruebas neuropsicoldgicas
Jovenes vs. Adultos mayores con EEG normal

Se evaluaron 30 adultos mayores; media = 66.06 anos, 10 hombres y 20 mujeres, y 30
jovenes; media = 25.7 afios, 13 hombres y 17 mujeres. No hubo diferencias en afios de
escolaridad entre los grupos (Adultos mayores: media = 16.8 DE = 6.2 y jévenes: media = 18.1
DE = 3; t(42) = -1, p = .32), tampoco hubo diferencias en género entre grupos (Adultos mayores:
66% mujeres y jovenes: 52.8 % X2 = 1.1, p = .3). No se encontraron diferencias significativas

entre grupos en las pruebas neuropsicoldgicas aplicadas.

Adultos mayores sin riesgo vs. Adultos mayores con riesgo electroencefalografico de

deterioro cognoscitivo

Veinticuatro adultos mayores con EEG normal (i.e., grupo sin riesgo; media = 65.9 afios,
17 mujeres y 7 hombres) y 24 adultos mayores con exceso de actividad theta (i.e., grupo con
riesgo; media = 68.1 afios, 13 mujeres y 11 hombres) fueron incluidos en el andlisis. No hubo
diferencias significativas en afios de escolaridad entre grupos (Grupo sin riesgo: media = 16.7,
DE = 5.4 y grupo con riesgo: media = 15.0, DE = 3.8; t(46) = -1.2, p = .2), tampoco se
encontraron diferencias respecto al género (Grupo sin riesgo: 54.2% mujeres y grupo con riesgo:
70.8%; X2 =44, p=.37). En el WAIS no hubo diferencias significativas entre grupos en las
escalas verbales (Véase figura 20).
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Escalas verbales
18

lﬁ I II

Vocabulario Semejanzas Aritmética Ret. Digitos Informacicdn Comprensidon Letrasy Num.
mConriesgo 13.91666667 1366666667 1154166667 1133333333 1404166667 13875 12 16666667
m 5in riesgo 13.95833333 14.04166667 1233333333 11.45833333 14 14.625 11.79166667

Puntuacién escalar
T
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Figura 20. Promedios de calificaciones escalares de escalas verbales del WAIS de los grupos con y sin riesgo. *p <.05, **p < .01, ***p < .001.

Sin embargo, los grupos difirieron en las escalas de ejecucion: Figuras incompletas: t(46)
=-2.4,p=.021, Claves: t(46) = -2.5, p = .01, Disefio de cubos: t(46) = -2.9, p =.005 y Busqueda
de simbolos: t(46) =- 2.9, p = .005. El grupo con riesgo tuvo menores puntajes que el grupo sin
riesgo (Véase figura 21). Cabe hacer notar que los puntajes de ambos grupos estuvieron dentro

del rango de normalidad que establece la prueba.

Escalas de Ejecucion
16

-
.
0 II II ' 'i ii

Fig. Incompl. Claves Dis. Cubos Matrices Ord. Dibujos Busq. Simb.
W Con riesgo 10.83333333 10.04166667 9 791666667 0833333333 5 208333333 10.20833333
W Sin rigsgo 12375 12.125 12.16666667 1116666667 10.41666667 11.83333333
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Figura 21. Promedios de calificaciones escalares de escalas de ejecucion del WAIS de los grupos con y sin riesgo.*p < .05, **p < .01, ¥**p <
.001
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También se encontraron diferencias significativas entre grupos en el Indice de
organizacion perceptual (IOP): t (46) = -2.5, p = .02 y en Indice de velocidad de procesamiento
(IVP): t(46) =-2.9, p = .006. En donde obtuvo mayores puntajes el grupo sin riesgo que el grupo
con riesgo (Véase grafico 3). Los puntajes en el Indice de comprension verbal (ICV) fueron
superiores al promedio en ambos grupos, mientras que el Indice de MT (IMT) e IOP se
mantuvieron en el promedio para los dos grupos. Solo los promedios en IVP se ubicaron en
diferentes categorias, para el grupo con riesgo dentro del promedio, mientras que para el grupo

sin riesgo en una categoria superior al promedio (Véase figura 22).

Indices
140
-
.
120
= 100
]
9
W 80
v
=3
2 60
2
5
o 40
20
° oV 0P IMT VP
W Conriesgo 122.75 100.6666667 103.5416667 101.2516667
W 5in riesgo 122.9583333 108.5 103.875 115.0833333

Figura 22. Promedios de indices del WAIS de los grupos; con y sin riesgo.*p < .05, **p <.01, ***p <.001. ICV=indice de comprension verbal,
TOP = indice de organizacion perceptual, IMT = Indice de memoria de trabajo e IVP = Indice de velocidad de procesamiento.
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5.2 Jovenes vs. Adultos mayores con EEG normal (Tarea de concordancia sintactica)
5.2.1 Resultados conductuales

En porcentaje de aciertos no hubo diferencias estadisticamente significativas entre grupos
ni entre condiciones experimentales. Con respecto a los tiempos de respuesta se encontrd que
ambos grupos fueron mas lentos para emitir sus respuestas en las condiciones de carga MT alta
que en las de carga de MT baja, pero las diferencias no fueron estadisticamente significativas, sin
embargo, se encontrd un efecto principal de grupo [F (1,58) = 8.5, p =.005, n’p = .1] que indic6
que los adultos mayores fueron mas lentos para emitir sus respuestas que los jovenes en todas las

condiciones (Véase tabla 2).

Tabla 2. Promedio de tiempos de respuesta y porcentaje de aciertos de Adultos mayores y Jovenes*

Condicion Adultos mayores con EEG normal Jovenes

%Aciertos TR (ms) DE %Aciertos TR (ms) DE

Carga MT baja C 73.9 447.2 87.0 67.8 391.7 72.2
Carga MT baja NC 75.7 428.9 88.5 66.0 368.5 71.5
Carga MT alta C 73.1 472.0 81.2 68.6 407.1 80.6
Carga MT alta NC 76.4 450.1 105.3 68.8 395.3 94.6

*C: oracion concordante y NC: oracion no concordante.
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5.2.2 Resultados de PREs
5.2.2.1 Analisis de amplitud
Ventana de los 300 - 450 milisegundos: LAN
El ANOV A mostro las siguientes interacciones significativas:

a) Grupo x Anteroposterior x Carga de MT x Concordancia [F(4,232) = 3.5, p=.05, €=
3, n°p = .05]. La prueba post-hoc Tukey HSD mostré solo para el grupo de jovenes un efecto
LAN (i.e., mayor amplitud de LAN en la condicion no concordante vs. concordante) en la
condicion de carga MT alta en localizaciones frontales (Diferencia de Medias, DM = 1.1 uV, p =
.03) y fronto-centrales (DM =1.0 uV, p= .04), mientras que para el grupo de adultos mayores no
hubo diferencias en localizaciones frontales (DM =.1 uV, p = .8) ni en fronto-centrales (DM = .1

WV, p=.84).

b) Grupo x Lateralidad x Carga de MT x Concordancia [F (4, 232)=3.7, p=.02, € = .5,
n’p = .06]. Las pruebas post-hoc indicaron que ambos grupos mostraron en la condicion de carga
de MT baja un efecto LAN estadisticamente marginal en localizaciones izquierdas [adultos
mayores (DM = .8 uV, p =.07) y jovenes (DM= .09 uV, p = .09)]. Ante oraciones con carga de
MT alta, el grupo de jovenes mostro un efecto LAN estadisticamente marginal en localizaciones
izquierdas (DM=1.0 uV, p=.06), que no fue significativo para el grupo de adultos mayores en

estas localizaciones (DM = .2 uV, p =.6) (Véase figura 23).
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Figura 23. Grandes promedios de los adultos mayores con EEG normal y los jovenes representados con lineas rojas y azules respectivamente. La
linea continua corresponde a la condicion congruente y la punteada incongruente. Lo negativo estd graficado hacia arriba. Los cuadros

trasparentes de color muestran las ventanas de tiempo en los PRE que se analizaron.
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Ventana de los 500 — 700 milisegundos: P600a

En esta ventana se encontraron las siguientes interacciones significativas:

a) Grupo x Lateralidad x Carga de MT x Concordancia [F(4,232) = 2.8, p=.07, € = .5,
n’p = .05]. Las pruebas post hoc indicaron que para la carga de MT baja los adultos mayores
tuvieron un efecto P600a significativo en localizaciones derechas mediales (DM = 1.0 uV, p =
.05) y marginalmente en localizaciones izquierdas (DM = .8 uV, p = .06), mientras que los
jovenes muestran este efecto en localizaciones mediales (DM = 1.1 pV, p = .05). Ante cargas de
MT altas, el efecto P600a se localiz6 en los mismos sitios en adultos mayores y jovenes
(Adultos mayores: izquierdas mediales: DM = 1.4 uV, p = .02 y marginalmente en localizaciones
mediales: DM = 1.2 uV, p = .07; jovenes: izquierdas mediales: DM = 1.2 uV, p = .05 y en
mediales: DM = 1.2 uV, p = .05).

b) Grupo x Anteroposterior x Carga de MT [F(4,232) = 11.4, p <.0001, € = 4, n’p = .2],
la prueba post hoc mostrd que, independientemente de la condicién de concordancia, ante la
condicion de carga de MT baja los adultos mayores no mostraron diferencias de amplitud en
ninguna localizacion, mientras que los jovenes si mostraron diferencias de amplitud en
localizaciones fronto-centrales vs. centro-parietales (DM = .4 uV, p = .05), fronto-centrales vs.
parietales (DM = .4 uV, p = .05) y centrales vs. centro-parietales (DM = .2 uV, p = .06). Ante la
condicion de carga de MT alta, en los jovenes todas las comparaciones fueron diferentes
significativamente (p < .05,, mientras que los adultos mayores mostraron diferencias de amplitud

solo entre localizaciones frontales vs. fronto-centrales (DM = .3 uV, p =.00).
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Ventana de los 700 — 900 milisegundos: P600b

Se encontrd una interaccion significativa Grupo x Anteroposterior x Carga de MT [F(4,
232) =53, p = .01, € = .3, n’p = .08], mostrando diferencias entre grupos en la localizacién

topografica de la amplitud de P600b independientemente de la condicion de concordancia:

a) Ante la condicion de carga de MT baja, el grupo de adultos mayores mostr6 diferencias
significativas en casi todas las comparaciones (p < .05), excepto entre localizaciones centro-
parietales vs. parietales (DM = .1 uV, p =.3). El grupo de jévenes mostré diferencias de amplitud
casi en todas las comparaciones (p < .05), excepto entre localizaciones frontales vs. fronto-

centrales (DM =.1 uV, p =.2).

b) Ante la condicién de carga de MT alta, los adultos mayores mostraron diferencias de
amplitud en todas las comparaciones que incluyeran las localizaciones frontales (p < .05), las
comparaciones que no mostraron diferencias fueron: localizaciones fronto-centrales vs. centro-
parietales (DM = .3 uV, p = .2), centrales vs. centro-parietales (DM = .2 uV, p = .2) y centro-
parietales vs. parietales (DM = .07 uV, p = .7). El grupo de jovenes mostraron diferencias de
amplitud en todas las localizaciones (p < .05), excepto entre localizaciones centro-parietales vs.

parietales (DM = .3 uV, p = .2) (Véase figura 24).
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Figura 24. Mapas topograficos Jovenes vs. Adultos mayores con EEG normal. En donde BcMT = Baja carga de memoria de trabajo, AcMT=
Alta carga de memoria de trabajo.

5.2.2.2 Analisis de latencia
Ventana de los 700 — 900 milisegundos: P600b

El andlisis estadistico mostré que no hay efecto principal de grupo (F < 1) ni ninguna otra
interaccion significativa con excepcion de Grupo x Carga de MT x Concordancia [F(4,232) =
3.1, p < 0.05, n’p = 0.05, £ = 0.9]. En la condicién de alta carga de MT, los adultos mayores
ancianos mostraron latencias mayores en la condicion de acuerdo que en la desacuerdo. Estas
diferencias fueron encontradas en localizaciones mediales izquierdas (MD =17.6 ms, p=0.03) y
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mediales derechas (MD = 18.3 ms, p = 0.01), mientras el grupo de jévenes no mostro tales
diferencias [localizaciones mediales izquierdas (MD = -0.30, p = 0.9) y mediales derechas (MD

=-1.08,p=0.9)].
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5.3 Adultos mayores con y sin riesgo electroencefalografico de deterioro cognoscitivo
(Tarea de concordancia sintactica)

5.3.1 Resultados conductuales

En el porcentaje de aciertos hubo diferencias significativas entre grupos [Grupo; F(1,46)
=5.22, p = 0.03, n’p = 0.10], siendo mas eficiente el grupo sin riesgo que el grupo con riesgo
(Véase tabla 3). Para los tiempos de respuesta se encontr6 un efecto principal de grupo [F(1,46)
=4.55,p =0.04, n’p = 0.09], en donde el grupo con riesgo fue mas lento que el grupo sin riesgo
para emitir sus respuestas (Véase tabla 3). Ninguna interacciéon fue significativa para el

porcentaje de aciertos o para tiempos de respuesta.

Tabla 3. Promedio de tiempos de respuesta y porcentaje de aciertos de adultos mayores con y sin riesgo™

Condicion Grupo con riesgo Grupo sin riesgo

%Aciertos TR (ms) DE %Aciertos TR (ms) DE

Baja carga MT C 72.5 497.6 90.0 74.0 442.5 71.0
Baja carga MT NC 67.5 4553 92.2 72.5 421.5 59.9
Alta carga MT C 69.0 514.0 99.0 62.5 469.7 66.0
Alta carga MT NC 69.0 506.4 82.0 70.0 457.0 85.0

*MT: memoria de trabajo, C: oracidon concordante y NC: oracidon no concordante.

5.3.2 Resultados de PREs

5.3.2.1 Analisis de amplitud

Ventana de los 300 - 450 milisegundos: LAN

El ANOVA mostré que no hay un efecto principal significativo de grupo en esta latencia

(F(1,46) = 1.22, p = .28, 2p = .02), sin embargo, dos interacciones fueron significativas:
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a) Grupo x Concordancia x Carga de MT x Lateralidad (F(4,184) = 2.9, p = .05, n’p =
.06, ¢ = .61). La pruebas post-hoc mostraron que en la baja carga de MT, ambos grupos
exhibieron un efecto LAN (i.e., mayor amplitud para la condiciéon de no concordancia que para la
de concordancia) en localizaciones izquierdas (Grupo sin riesgo, izquierdas: DM = -1.2 uV, p =
.003; Grupo con riesgo, izquierdas: MD = .9 uV, p = .03), pero soélo el grupo sin riesgo mostro
un efecto LAN sobre localizaciones izquierdas mediales (Grupo sin riesgo, izquierdas mediales:
DM = -1.2 uV, p = .01; Grupo con riesgo: izquierdas mediales: DM = -.7, p = .11). En contraste,
en la condicion de alta carga, el efecto LAN fue so6lo encontrado en el grupo con riesgo sobre
sitios izquierdos (Grupo con riesgo, izquierdos: DM = -1.1 uV, p = .004, Grupo sin riesgo,

izquierdos: DM = -4 uV, p =.3) (Véase figura 24).

b) Grupo x Concordancia x Carga de MT x Antero-posterior x Lateralidad [F(16,736) =
2.7, p = .01, n’p = .05, ¢ = .4]. La pruebas post-hoc son descritas en la tabla 4, estas
comparaciones muestran diferencias en la distribucion topografica del efecto LAN entre grupos
en ambas condiciones de carga de MT. En la condicion de baja carga de MT, el grupo con riesgo
mostrd un efecto LAN sobre localizaciones frontales y fronto-centrales, mientras que el grupo
sin riesgo las desplegd sobre localizaciones frontales izquierdas, frontales izquierdas mediales,
fronto-centrales izquierdas, fronto-centrales izquierdas mediales, centrales izquierdas y centrales
izquierdas mediales; por otro lado, en alta carga de MT, el grupo sin riesgo no mostro el efecto
LAN, mientras que el grupo con riesgo mostro un efecto LAN sobre localizaciones frontales-
izquierdas, fronto-centrales izquierdas, centrales izquierdas y centro-parietales izquierdas (Véase

tabla 4).

77



Tabla 4. Pruebas Post-hoc de la interaccion Grupo x Concordancia x Carga de MT x Antero-

posterior x Lateralidad

Antero- posterior ~ Lateralidad  Sitio Baja carga de MT Alta carga de MT
Sinriesgo  Conriesgo Sinriesgo  Con riesgo
DM DM DM DM
Frontal Izquierdas F7  1.68** 0917 0.54 1.56*
Izq-medial F3 1.52* 0.60 0.02 1.00
Fronto-central Izquierdas FT7 1.64** 1.03» 0.60 1.90%*
Izq-medial FC3  1.50%* 0.80 0.32 0.99
Central Izquierdas T3  1.18%* 0.80 0.32 1.03*
Izg-medial c3  1.21n 0.80 0.14 0.14
Centro-parietal Izquierdas TP7 0.80 0.73 0.30 0.80"
Izg-medial CP3  0.92» 0.80 0.03 0.18
Parietal Izquierdas T5 0.80 0.86" 0.25 0.32
Izq-medial P3  0.63 0.64 0.08 0.05

p <.05, *p < .01, **p <.001, DM, Diferencia media

Ventana de los 500 — 700 milisegundos: P600a

En esta ventana de tiempo el analisis estadistico mostrd que no hay un efecto principal de

grupo significativo [F(1,46) = 2.5, p = 0.2, n’p = .05], sin embargo la interaccién Grupo x

Concordancia x Carga de MT x Anterior-posterior x Laterlidad fue significativa [F(16,736) =

2.5, p =.02, n’p = .05, ¢ = .4]. La pruebas post-hoc mostraron una distribuciéon topografica

diferente del efecto P600a entre grupos (Véase figura 25). El grupo con riesgo mostr6é en la

condicion de baja carga de MT un efecto P600a mas ampliamente distribuido sobre toda la

cabeza que el grupo sin riesgo (Véase tabla 5), mientras que en alta carga de MT, el grupo sin

78



riesgo desplegd el efecto P600a sobre mas localizaciones que el grupo con riesgo,
especificamente sobre sitios fronto-centrales izquierdos, centro-parietales y parietales

(izquierdos, derechos mediales y derechos) (Véase tabla 5).

Tabla S. Pruebas post-hoc de la interaccion Grupo x Concordancia x Carga de MT x
Antero-posterior x Lateralidad

Antero- Lateralidad Sitio Diferencias medias
posterior
Baja carga de MT Alta carga de MT
Sin Con Sin Con
riesgo riesgo riesgo riesgo
Frontal Izquierdas F7 1.98%* 0.08 0.80 0.94
Izg-medial F3 0.61 1.73» 0.94 0.41
Medial Fz 0.50 2.30%* 0.61 0.41
Derechas F4 1.38 1.89* 0.70 0.00
Der-medial F8 1.53» 1.86%* 0.20 0.60
Fronto-central ~ Izquierdas FT7 1.627 0.12 1.20 1.18
Izg-medial FC3 0.30 1.63* 1.85%* 1.30*
Medial FCz 0.72 241* 1.30 1.50
Derechas FC4 1.40 1.74* 0.94 0.02
Der-medial FT8 1.30" 1.20" 0.50 0.40
Central Izquierdas T3 0.99 0.31 1.30* 0.11
Izg-medial C3 0.11 1.79* 2.20%* 1.92%*
Medial Cz 0.96 2.42% 1.73» 2.02%*
Derechas C4 1.30 1.66" 1.07 0.30
Der-medial T4 1.15* 1.20" 0.83 0.30
Centro-parietal  Izquierdas TP7 0.50 0.24 1.62%* 0.40
Izg-medial CP3 0.50 .71~ 2.20* 1.75"
Medial CPz 1.13 2.40* 1.79* 1.66"
Derechas CP4 1.50" 1.50" 1.40 0.32
Der-medial TP8 0.84 0.93 1.40" 0.61
Parietal Izquierdas T5 0.16 0.07 1.82%* 0.90
Izg-medial P3 1.06 1.61* 2.24%* 1.64"
Medial Pz 1.20 2.20%* 1.84* 1.81*
Derechas P4 0.84 1.31 L.51” 0.34
Der-medial T6 0.74 0.47 1.60* 0.94

p <.05, *p < .01, **p <.001
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Ventana de los 700 — 900 milisegundos: P600b

No se encontré un efecto principal de grupo significativo [F(1,46) = 1.4, p =2, n°p = .03]
en esta ventana de tiempo, pero una interaccion fue significativa; Grupo x Concordancia x
Lateralidad [F(4,184) = 39, p = .02, n’p = .08, ¢ = .6]. La tabla 6 muestra que,
independientemente de la carga de la MT, el efecto P600b fue mayor en el grupo con riesgo que
en el grupo sin riesgo; estas diferencias se manifestaron en toda la cabeza excepto en regiones

izquierdas.

Tabla 6. Pruebas post-hoc de la interaccion
Grupo x Concordancia x Lateralidad

Lateralidad Efecto de Concordancia
(No concordante >
Concordante)
Diferencias medias
Sin riesgo Con riesgo
[zquierdas 0.10 0.38
Izg-mediales 1.44* 2.50%*
Medial 1.50" 2.53%*
Der-mediales 1.62%* 1.53*
Derechas 1.64** 1.10"

Ap <.05, *p < .01, **p < .001

5.3.2.2 Analisis de latencia
Ventana de los 700 — 900 milisegundos: P600b

El analisis estadistico mostré que no hay un efecto principal de grupo en la latencia del
componente P600b (F < 1), sin embargo, la interaccion Grupo x Concordancia x Lateralidad
[F(4,184) = 3.3, p = .03, n2p = .07, € = .6] fue significativa. Las pruebas post-hoc mostraron
diferencias entre la condicion de acuerdo y desacuerdo en el pico maximo del componente
P600b. El grupo sin riesgo mostré mayores latencias del componente P600b en la condicion de

concordancia (M = 811.0 ms) que en la de no concordancia (M = 801.3 ms) sobre localizaciones
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derechas (DM = 9.7 ms, p = .05), en contraste, el grupo con riesgo no mostrd diferencias de

latencia entre condiciones de acuerdo (DM = 1.5, p = .8).
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Figura 25. Potenciales relacionados con eventos de adultos mayores con y sin riesgo electroencefalografico de deterioro cognoscitivo.
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Adultos mayores con riesgo

Concordante No concordante Diferencia
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Figura 26. Mapas topograficos del grupo con riesgo vs. Grupo sin riesgo electroencefalografiico de deterior cognoscitivo. BcMT= Baja carga

de memoria de trabajo y AcMT= Alta carga de memoria de trabajo.
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Capitulo 6
Discusion
6.1. Jovenes vs. Adultos mayores con EEG normal

El objetivo de esta investigacion fue comparar el desempenio conductual y la actividad
electrofisiologica de adultos mayores con riesgo electroencefalografico de deterioro cognoscitivo
respecto a aquellos que no manifestaban tal indicador, pero para lograr esto fue necesario
explorar el desempeno conductual y la actividad electrofisiologica de jovenes y compararlos con
los de los adultos mayores con EEG normal. Las hipotesis propuestas para esta comparacion
fueron: a) que los adultos mayores con EEG normal tendrian un desempeiio conductual
semejante al observado en los jévenes y b) que los adultos mayores mostrarian diferencias en el
patron de amplitud y latencia de algunos componentes (i.e., mayor amplitud en el componente
LAN, menor amplitud de P600 y mayores latencias del componente P600b); este patron

empeorard cuando aumentara la carga de MT.

Nuestros resultados no satisfacen la hipdtesis conductual propuesta, ya que los adultos
mayores se desempenaron conductualmente como los jovenes solo en la precision de las
respuestas; sin embargo, fueron mas lentos al emitirlas. Desde hace mucho tiempo, se ha descrito
que el envejecimiento se asocia a una reduccion general de la velocidad de procesamiento
(Surwillo, 1973); este enlentecimiento también ha sido observado en la lectura de oraciones
(Caplan et al., 2011) y los autores lo adjudican a una disminucion en la eficiencia del andlisis de
la oracion a mayores edades.; sin embargo habiamos hipotetizado que este enlentecimiento

podria estar asociado al riesgo electroencefalografico pero que los adultos mayores con EEG
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normal no lo exhibirian; nuestros resultados apuntan al hecho de que parece ser una caracteristica
del adulto mayor aunque no esté en riesgo de desarrolar deterioro cognitivo. Al respecto, Starns
y Ratcliff (2010) han propuesto que mayores latencias podrian ser parte de una estrategia, ellos
han reportado que los adultos mayores parecen sacrificar velocidad de respuesta a favor de la
precision de respuesta. Nuestros resultados conductuales apoyan la idea de la implementacion de
una estrategia exitosa en este grupo etareo; es decir, los adultos mayores con EEG normal

parecen tomar mas tiempo para responder a fin de emitir una respuesta mas precisa.

La evidencia electrofisioldgica mostrd que ambos grupos exhibieron los componentes de
los PREs esperados ante la manipulacién de concordancia de género (i.e., LAN, P600 a y b): sin
embargo, las modulaciones fueron diferentes a las que habiamos hipotetizado. Los adultos
mayores mostraron en ambas condiciones de carga de MT (baja y alta) un componente negativo
entre los 300 — 450 milisegundos (LAN) con mayor efecto (i.e., mayor amplitud para oraciones
no concordantes vs. Concordantes) ante la condicion de carga de MT baja. Sin embargo, ante una
mayor carga de MT se observdo que la amplitud de LAN fue semejante para adjetivos
concordantes y no concordantes, es decir, los adultos mayores mostraron el mismo costo de
procesamiento entre condiciones. En contraste, los jovenes tuvieron en alta carga de MT, lo que

coincide con lo reportado en la literatura (Molinaro et al., 2011).

El componente LAN ha sido considerado en jovenes como un reflejo de una etapa
relacionada a la deteccion de una violacion morfosintactica (Neville et al., 1991; Osterhout y
Holcomb, 1995; Osterhout y Mobley, 1995; Friederici, 1995; Friederici, 2002, Molinaro et al.,
2011) y una mayor amplitud en este componente ha sido asociada a un mayor costo de
procesamiento (Vos et al.,, 2001). Los adultos mayores no mostraron un efecto LAN ante la

condicién de carga de MT alta, lo que podria indicar que hubo un efecto de techo para ambas
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condiciones de concordancia, o bien que en esta latencia, los recursos neurales necesarios para la
deteccion de la violacion de género no habian sido desplegados, es decir, todavia no se habia
realizado la interpretacion de las representaciones del género; asi, una mayor carga de MT podria
estar generando en este grupo un retraso en este nivel de procesamiento (i.e., deteccion
morfosintactica). A este respecto segun Faussart, Jacubowicz y Costes (1999), la reinterpretacion
de la representacion del género podria ser procesada en latencias tardias, como en la P600a o la

P600b.

Posterior a la deteccion de la violacidon morfosintactica se podria pasar por dos etapas
(Kaan y Swaab, 2003; Molinaro, Vespignani y Job, 2008; Molinaro et al., 2011). La primera
etapa involucra las dificultades de integracion de los constituyentes procesados con fragmentos
previos de informacion sintdctica (Kaan, Harris, Gibson y Holcomb, 2000), es decir, la
combinacion de entradas actuales con sus predicciones (Gibson, 1998); tales dificultades se han
vinculado a una positividad temprana alrededor de los 600 milisegundos (P600a). La segunda
etapa implicaria un reandlisis de la informacion y procesos de reparacion (Barber y Carreiras,
2005; Bornkessel-Schlesewsky y Schlesewsky, 2006; Molinaro et al., 2008), ésta ultima se

asocia a la aparicion de una positividad tardia alrededor de los 800 milisegundos (P600D).

En este estudio, se esperaba para el grupo de adultos mayores con EEG normal
comparado con el grupo de jovenes, una menor amplitud de los componentes P600a y P600b
conforme aumentara la carga de MT. Sin embargo, nuestros resultados no coincidieron con lo
esperado, pues las diferencias entre grupos se observaron en la localizacion topografica de los
efectos. Este hallazgo podria ser un reflejo de la reorganizacion cerebral en el envejecimiento

debido a un incremento en el costo de procesamiento de la informacion.
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En la ventana de tiempo del componente P600a, cuando hay baja carga de MT, ambos
grupos muestran un efecto P600a, pero los adultos mayores lo mostraron bilateralmente
(localizaciones derechas mediales e izquierdas, éste ultimo fue un efecto marginal), mientras que
en los jovenes se observd medialmente como se ha reportado en estudios previos (Molinaro et
al., 2008). Cuando la carga de MT es mayor, ambos grupos muestran un efecto P600a, pero
localizado tanto en derivaciones izquierdas mediales como mediales, éstas ultimas fueron
marginales. Es probable que en este nivel de procesamiento, los adultos mayores empleen
mecanismos diferentes ante las dificultades de integracion de los constituyentes de la oracion,
requiriendo de mas recursos neurales que los jovenes ante oraciones de carga de MT baja pues
parecen reclutar mas generadores para la realizacion de la tarea. Tales dificultades de integracion
para Kaan et al. (2000) serian observadas en términos de una mayor energia o recursos para

reactivar predicciones previas e integrarlas a las entradas de informacion actuales.

Cuando aumenta la carga de MT, una cantidad de recursos semejante entre grupos es
observada, pues hay una distribucion similar de efecto P600a, lo esperado seria encontrar en los
adultos mayores un aumento de los recursos requeridos para la realizacion de la tarea, un patrén
semejante al encontrado ante la condicion de carga de MT baja, sin embargo esto no sucede. La
primera forma de explicar esto es que en los adultos mayores hay un retraso del procesamiento
que impide que se observen en esta latencia las dificultades de integracion de los constituyentes
de la oracioén cuando hay alta carga de MT. Otra alternativa implicaria que la energia requerida
para procesar la carga alta de MT fuese mayor que la requerida para el establecimiento de la
concordancia, hecho que podria impedir observar esto directamente en el efecto P600a.
Evidencia de esta ultima puede observarse por las diferencias en la distribucion de la amplitud

entre adultos mayores y jovenes independientemente de la condicion de concordancia. Estas
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diferencias describirian la energia requerida para procesar las dificultades de la integracion de los
constituyentes de la oracion, mismas que aumentan conforme aumenta el nimero de elementos a

integrar (Kaan et al., 2000), es decir, conforme aumenta la carga de MT.

Jovenes y adultos mayores mostraron una positividad entre los 700-900 milisegundos. En
este modulo de procesamiento se genera un mapeo general de la oracion (Barber y Carreiras,
2005; Molinaro et al., 2008) haciendo un reandlisis y reparacion (Bornkessel-Schlesewsky y
Schlesewsky, 2006). En el caso de las oraciones con carga de MT baja, se ha propuesto que los
sujetos evaluan la frase nominal que implicara el mapeo de la concordancia (género y nimero) y
relevancia, mientras que en la carga de MT alta se evalta la frase nominal y verbal, generando
un mapeo de la concordancia (género, niimero y caso), la relevancia y la integracion del rol

semantico.

En esta latencia no fue posible observar diferencias entre grupos en el efecto P600b, pero
si en la localizaciéon de la amplitud en razéon de la carga de MT independientemente de la
condicién de concordancia. En este nivel de procesamiento los adultos mayores tuvieron una
mayor distribucion de la amplitud independientemente de la condicion de concordancia, a
diferencia de los jovenes quienes mostraron diferencias de amplitud en casi todos los electrodos
registrados. Una posible explicacion es que los adultos mayores parecen reclutar un mayor
nimero de generadores para el re-andlisis y reparacion de la oracidn, especificamente un
reprocesamiento de la flexion morfosintictica (Molinaro et al., 2011), aumentando el
reclutamiento conforme aumenta la carga. Adicionalmente, diferencias entre grupos en la
latencia de la P600b fueron observadas cuando la carga de MT aumentd, esto coincide con

nuestra hipdtesis, el grupo de adultos mayores con EEG normal mostré mayores latencias que el
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grupo de jovenes, esto podria ser un indicio de un retraso en el reanalisis de la oracion que

parece estarse reflejando en el tiempo de emision de la respuesta conductual de este grupo.

Una probable explicacion para los resultados electrofisiologicos, es que los adultos
mayores emplean una estrategia diferente a la ejecutada por los jovenes. Ciertas propuestas
teoricas se han enfocado en describir los cambios cognoscitivos vinculados al envejecimiento,
una de ellas explica que durante el envejecimiento se generan estrategias de simplificaciéon como
resultado de un decremento en la velocidad de procesamiento (i.e., la rapidez de desempefio de
las operaciones mentales, Park et al., 1996). La teoria propone que el decremento en la velocidad
acorta el tiempo de procesamiento de operaciones y genera un proceso de simplificacion,
indicando que no so6lo las operaciones se acortan sino que muchos niveles de procesamiento se
pierden en razon del tiempo que tarda el total de operaciones en completarse (Salthouse, 1996;
2000), por tanto, esta propuesta explicaria que ante altas cargas de MT, los adultos mayores no
muestren un efecto LAN, esto podria indicar que la deteccion morfosintactica de la violacién

gramatical podria ser un procesamiento perdido.

Una explicaciéon complementaria seria que el adulto mayor despliega una estrategia como
respuesta a un problema en el mantenimiento de los elementos lingiiisticos en la MT (King y
Kutas, 1995), cuya solucion es una estrategia que se caracteriza por una simplificaciéon que se
presenta ante oraciones de carga de MT alta en la latencia de LAN y un mayor reclutamiento de
recursos ante la dificultad de integracion de los componentes de la oracion y mayores latencias
en el componente relacionado al re-andlisis y reparacion de la oracion, en donde suponemos se

realiza el reprocesamiento de la flexion morfoldgica (P600a y P600D).
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La distribucion méas homogénea de la amplitud encontrada en adultos mayores, en los
componentes P600a y P600b conforme aumenta la carga (entendida aqui como un mayor
reclutamiento de recursos), podria estar relacionada con los resultados encontrados en algunos
estudios de neuroimagen, los cuales explican ciertos patrones de activacion que se suscitan en el
envejecimiento y que han sido descritos como andamiaje compensatorio (Cabeza, 2002; Reuter-
Lorenz y Park, 2014), entre ellos el reclutamiento bilateral (Cabeza, 2002) y el reclutamiento de
areas adicionales de la corteza prefrontal (Davis et al., 2008). Los mecanismos compensatorios
encontrados usando la técnica de resonancia magnética no pueden ser extrapolados a estudios de
potenciales relacionados con eventos, pero si es posible declarar que las estrategias
electrofisiologicas empleadas por los adultos mayores para esta tarea son tan eficientes como las

de los jovenes y por tanto también podrian ser compensatorias.
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6.2 Adultos mayores sin riesgo vs. Adultos mayores con riesgo electroencefalografico de

deterioro cognoscitivo

Se esperaba que los adultos mayores con riesgo mostrarian un peor desempefio que el que se
observaria en el grupo sin riesgo, especificamente se esperaba que tuvieran un menor numero de
respuestas correctas y mayores tiempos de respuesta, aun cuando estudios previos han sugerido
que esta poblacién parece no mostrar indicios de deterioro cognoscitivo conductualmente
observable (Prichep et al., 2006). En nuestro estudio, el grupo con riesgo fue conductualmente
menos eficiente que el grupo sin riesgo, mostrando una menor precision de respuesta y mayores
tiempos de respuesta, lo cual coincide con nuestra hipdtesis. Estos resultados podrian indicar que
el grupo con riesgo ya estd desplegando cambios cognoscitivos conductualmente observables, y
mas aun: debido a que el desempefio conductual se vio mermado en ambas condiciones de carga
de MT, éstos podrian no estar directamente relacionados con el aumento en las demandas al
sistema de la MT; por tanto, procesos automaticos, como la detecciébn de una violacién
morfosintactica (i.e., un escenario simple de concordancia), son los que podrian estar siendo

afectados por la condiciéon de “riesgo”.

Aunque todo parece indicar que el grupo con riesgo tiene problemas en el procesamiento
morfosintactico, podrian estar involucrados otros factores. Una explicacion alternativa podria ser
que el grupo con riesgo tuviera problemas en la MT y que éstos se exhibieran debido al formato
de presentacion de la tarea de lectura, ya que el sujeto debe sostener su juicio gramatical hasta
que la senial de respuesta aparece, lo cual podria haber generado un aumento en las demandas al

sistema de MT.
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Otra explicacion estribaria en el hecho de que los grupos desplegaron estrategias diferentes
para resolver la tarea. Se sabe que los jovenes muestran un mecanismo proactivo, mientras que
los adultos mayores ponen en accidon uno reactivo (Braver et al., 2009). El mecanismo proactivo
consiste en la anticipacion y prevencion del evento antes de que éste ocurra (Miller y Cohen,
2001) y el control reactivo consiste en la deteccion y resolucion del evento después de su
aparicion (Jacoby et al., 1999). Haciendo una analogia, el grupo con riesgo (con rasgos de mayor
envejecimiento en su EEG) podria estar desplegando un mecanismo reactivo, el cual podria
incrementar los tiempos de respuesta y producir menor cantidad de respuestas correctas debido a

que podria no estar anticipando el evento.

Respecto a la evidencia electrofisioldgica, nosotros esperabamos encontrar diferencias entre
grupos en la amplitud y latencia de los componentes asociados con la tarea; esperdbamos que
tales diferencias estuvieran mas acentuadas en el grupo con riesgo al aumentar la carga de MT,
como un reflejo de la exacerbacion del uso de recursos para ejecutar eficientemente la tarea. La
evidencia conductual apunt6 a que el grupo con riesgo podria estar gatillando un mecanismo de
dediferenciacion (Cabeza, 2002) debido a que su desempefio conductual fue peor que el
observado en el grupo sin riesgo. En este trabajo consideramos necesario contrastar los
resultados electrofisioldgicos con las posibles explicaciones de los resultados conductuales: un

declive en el procesamiento morfosintactico y en el sistema de la MT.

Como se ha descrito, la condicion de MT baja es un simple escenario de concordancia,
mientras que la condicion de alta carga de MT hace que el sujeto mantenga la informacion
gramatical de cada unidad léxica hasta que se aplique la regla de concordancia a la palabra
objetivo. El procesamiento para ambas condiciones puede requerir diferentes pasos y éstos

pueden ser observados en los componentes de los PREs. Los resultados muestran diferencias
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entre grupos (i.e., con y sin riesgo) en el patroén electrofisiologico; estas diferencias son
concurrentes con cada condicién de carga de MT y, consecuentemente, se asume que cada grupo

desplegaria de manera diferente cada paso del procesamiento.

Baja carga de MT

En este estudio se hipotetizd que en la condicion de baja carga de MT el grupo con riesgo
no deberia mostrar diferencias electrofisiologicas respecto a sus contrapartes sin riesgo
electroencefalografico debido a que en esta condicion no se requieren mayores demandas del
sistema de MT. Los resultados coincidieron parcialmente con nuestras expectativas pues, aunque
las diferencias entre grupos no se suscitaron en términos de amplitud o latencia de los
componentes (i.e., LAN, P600a y b), éstas fueron observadas en la localizacion topografica de
los mismos. El grupo con riesgo mostr6é un efecto LAN mas focalizado que aquel observado en
el grupo sin riesgo, mientras que el efecto P600a estuvo mas ampliamente distribuido en el grupo

con riesgo.

La propuesta del declive en el procesamiento morfosintactico puede ser respaldada por la
extension de la localizacion de los efectos LAN y P600a. Es bien sabido que el componente
LAN ha sido asociado con el procesamiento morfosintactico (Molinaro et al., 2011). Un mayor
reclutamiento de recursos neurales asociado a este subproceso podria ser explicado por la teoria
del andamiaje (Reunter-Lorenz & Park, 2014) en la que se propone que una mayor cantidad de
recursos neurales reclutados sirven como mecanismo para paliar los cambios funcionales o
estructurales relacionados con fallas en algun nivel de procesamiento. A este respecto, ambos
grupos mostraron un efecto LAN, pero ¢€ste parecia estar menos distribuido en el grupo con

riesgo, este hecho podria indicar que el grupo con riesgo reclutdé menos recursos neurales que el
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grupo sin riesgo, por lo que el exceso de actividad theta podria estar asociado a deficiencias en el

gatilleo de mecanismos paliativos en niveles tempranos del procesamiento.

En la siguiente etapa de procesamiento (i.e., componente P600a), los participantes
podrian ser capaces no solo de integrar el contexto previo de la oracion con la palabra critica
(Barber y Carreiras, 2005; Friederici et al., 2001; Kaan et al., 2000), sino también podrian
resolver pasos previos de procesamiento fallidos como el de la concordancia (Faussart et al.,
1999). Este ultimo reprocesamiento es mdas esperado en oraciones con cierta complejidad
sintactica, en las cuales se esperaria una menor amplitud del componente P600a, pero éste no fue
el caso, pues la oracidon no poseia mayor complejidad. Aunque el grupo con riesgo no mostrd
diferencias respecto al grupo sin riesgo en la amplitud del componente P600a, si mostro una
localizacién topografica diferente a la observada en el grupo sin riesgo; esto podria ser el reflejo
de las dificultades en la integracién de los componentes de la oracion (Faussart et al., 1999).
Adicionalmente, el grupo con riesgo mostrd un patrén bilateral del efecto P600b. Este hallazgo
puede ser explicado por los cambios en la red fronto-temporal del lenguaje usualmente reportada
en jovenes (Friederici, 2011; Price, 2012); en su lugar, los adultos mayores parecen usar una red
bilateral (Tyler et al., 2010), la cual ha sido correlacionada con el sostenimiento apropiado del
desempefio cognoscitivo durante la edad adulta (Tyler et al., 2011). El patron electrofisioldgico
del efecto P600a parece no solo reflejar la dificultades para integrar las palabras de la oracidn,
sino también un reprocesamiento de la concordancia de género, es decir, el grupo con riesgo
parece gatillar una estrategia compensatoria (i.e., ellos reclutan més recursos neurales) para
paliar los cambios que manifiestan en el procesamiento morfosintactico y al mismo tiempo

integrar los componentes de la oracion.

Alta Carga de MT

94



Se esperaba que en la condicion de alta carga de MT se manifestaran las diferencias
electrofisiologicas entre grupos, las cuales consistirian en una acentuacion de las modulaciones
en los componentes en el grupo con riesgo (i.e., mayor amplitud en el componente LAN, menor
amplitud de P600, mayores latencias del componente P600b, mayores localizaciones
topograficas del efecto LAN y P600) comparados con el grupo sin riesgo. Nuestros resultados
coincidieron parcialmente con estas hipdtesis pues no ocurrid lo que esperabamos en términos de
amplitud y latencia de los componentes, pero si lo que esperabamos en términos de Ia

localizacion topografica.

El patron electrofisiologico observado en la condicion de alta carga de MT no puede ser
totalmente explicado por un declive en el procesamiento morfosintactico, debido a que las
diferencias entre grupos podrian estar influenciadas por altas demandas del sistema de MT. A
este respecto, la localizacion topografica de los efectos de LAN y P600a podria apoyar el hecho
de que el grupo con riesgo muestra un declive més pronunciado en el sistema de la MT y mas
dificultades para afrontarlas. En la primera etapa de procesamiento, el grupo sin riesgo no mostrd
un efecto LAN estadisticamente significativo. El patron electrofisioldgico mostrado por el grupo
sin riesgo ha sido descrito como una estrategia de simplificacion de naturaleza compensatoria,
cuya funcién es dirigir los cambios al proceso morfosintactico cuando aumentan las demandas
del sistema de MT; tal estrategia implicaria exhibir una amplitud semejante para la condicion
concordante que para la no concordante, lo cual estaria reflejando que se invierte la misma
cantidad de recursos neurales para ambas condiciones de concordancia. Sin embargo, el grupo
con riesgo no mostrd tal inversion de recursos, pues en este grupo fue observado un efecto LAN
significativo, lo cual parece indicar que a esta latencia el grupo con riesgo no parece dirigir los

cambios asociados con las altas demandas de memoria de trabajo.
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En la siguiente etapa de procesamiento (i.e., componente P600a), ambos grupos podrian
reprocesar la concordancia e integrar los siete componentes de la oracion, pero este
procesamiento no se reflejo en un mayor reclutamiento de los recursos neurales en el grupo con
exceso de actividad theta, mas ain este grupo no excedid la inversion de recursos neurales
observada en el grupo sin riesgo. Adicionalmente, el grupo con riesgo no parece mostrar una
reorganizacion de los recursos neurales a este nivel de procesamiento similar a la que exhibi6
cuando la carga de MT era baja (i.e., patrén bilateral). Una explicacion para este patron
electrofisiologico es que el declive en el procesamiento morfosintactico interactie con un
problema en el sistema de la MT, lo que impide que el grupo con riesgo supere el desempefio

conductual observado en el otro grupo.

En resumen, ambos grupos pueden desplegar problemas en el procesamiento
morfosintactico y cambios en el sistema de MT. El grupo con exceso de actividad theta no s6lo
parece mostrar un problema mas severo en estos procesos, sino también parece afrontarlos
menos eficientemente que el grupo con EEG normal. A saber, los desérdenes cognoscitivos han
sido asociados a una deactivacion o activacion de redes neurales durante tareas especificas,
generando un problema de sincronizacion que causa fallas en las tareas (Palop y Mucke, 2016).
Al respecto, es posible suponer que el grupo sin riesgo gatilla mecanismos paliativos, mientras
que el grupo con riesgo muestra un patrén electrofisiolégico mas similar al observado en

jovenes.

Aunque, estudios previos indican que el exceso de actividad theta (Prichep et al., 2006)
no esta asociado a cambios observables conductualmente, los resultados de este estudio sugieren
que el grupo con riesgo manifiesta diferencias claras en las estrategias empleadas y en la

administracion de recursos respecto al grupo sin riesgo. Dichas estrategias no reflejan
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modificaciones en la arquitectura cognoscitiva asociada a una funcién compensatoria organizada
(Light, 1991), como la que ocurre durante el envejecimiento. Por ello se concluye que el exceso
de actividad theta, como predictor de riesgo electroencefalografico de deterioro cognoscitivo,
implica cambios conductuales y electrofisiologicos en la comprension del lenguaje que son mas
evidentes cuando aumenta la demanda de la MT, por tanto, el exceso de actividad es mas que un
predictor de riesgo de deterioro cognoscitivo: en cuanto al procesamiento sintactico podemos
afirmar que cuando los adultos mayores presentan ese exceso de actividad theta, ya se han

manifestado cambios cognoscitivos, aunque éstos no sean detectables a nivel conductual.
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