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Prologo

En los ultimos afios el incremento de la longevidad en la poblacion y los subsecuentes cambios
en las piramides de poblacion ha generado un mayor interés por el estudio de la Gltima etapa
del ciclo vital. En los primeros capitulos de esta tesis se analizan algunos de los cambios mas
importantes que van asociados al envejecimiento normal y al envejecimiento patoldgico. Estos
primeros capitulos permiten entender y diferenciar las caracteristicas y los cambios de ambos
tipos de envejecimiento, los cuales se encuadran principalmente en cambios estructurales que
se dan a nivel cerebral y cambios en las capacidades cognitivas (inteligencia, percepcion,
velocidad de procesamiento, atencion, aprendizaje y memoria, memoria de trabajo, habilidades

visoperceptivas, visoespaciales y visocontructivas).

A veces, da la impresion de que los cambios que se producen en el envejecimiento
patologico son mas conocidos, y, ademas, generan mas interés, ya que el aumento del nlimero
de adultos mayores se relaciona con el aumento de aparicion de algunas patologias,
especialmente las neurodegenerativas. Sin embargo, debe tenerse en cuenta que el
envejecimiento normal ya por si mismo implica cambios en los procesos cognitivos

principalmente asociados al enlentecimiento, a la funcion ejecutiva y a la atencion.
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Definir patrones normales de envejecimiento es determinante no solo para generar un
alejamiento del modelo deficitario que durante mucho tiempo ha sido el patrén de estudio de
esta area de investigacion, sino que ademas facilita la aparicion del concepto de envejecimiento
optimo, caracterizado por un patrén diferencial, donde los niveles funcionales se mantienen
elevados e incluso, en algunos sentidos, pueden incluso mejorar, sin embargo no se puede negar
la existencia de un patron de desarrollo en el que se producen cambios debidos a patologias

cognitivas o de salud en general.

Estos cambios pueden generar un gran impacto en la calidad de vida del adulto mayor,
asi como, en el caso de ser necesario, en la del familiar o cuidador principal. Esta cuestion, ha
llevado a una continua busqueda de terapias que sean efectivas tanto para minimizar los
cambios cognitivos asociados a la edad, como para prevenir de enfermedades
neurodegenerativas o incluso para el mantenimiento y entrenamiento de estas capacidades con

la finalidad de frenar o enlentecer la posible enfermedad, evitando que derive a una demencia.

Aunque en los ultimos meses han aparecido noticias entorno a un nuevo farmaco
llamado lecanemab, sehalado como el farmaco mas prometedor contra el alzhéimer que se ha
desarrollado en las ultimas décadas, actualmente el uso de los tratamientos farmacoldgicos no
ha conseguido lograr avances prolongados, hay un estancamiento en sus resultados que parecen
ser limitados y heterogéneos, ademas de implicar un coste elevado y tener la posibilidad de
producir efectos adversos. En cambio, desde otras areas de intervencion como la psicologia se
han fomentado los tratamientos no farmacoldgicos, como, por ejemplo, la estimulacion

cognitiva, la rehabilitacién cognitiva, o la terapia de reminiscencia.

Estas terapias no farmacoldgicas conllevan una intervencioén no quimica, estan basadas
en teorias y resultados de investigacion, y tiene mayor accesibilidad, siendo capaces de
proporcionar grandes beneficios en el mantenimiento de las capacidades cognitivas. Existe una
gran cantidad de literatura cientifica en relacion a los resultados de estas intervenciones que han
demostrado positivos resultados en el mantenimiento de las funciones cognitivas, sefialando
ademas mejoras en variables emocionales, sociales, fisicas y asi como en calidad de vida. Para
su buena aplicacion es necesario que estén basadas en el método cientifico y en este sentido, en
el tercer capitulo se presentan de manera general los beneficios de este tipo de terapias y de

forma especifica se sefialan los resultados basados en la estimulacion transcraneal por corriente
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directa (tDCS) que es la terapia en la que se basaran los resultados de esta tesis.

La tDCS es una técnica de neuromodulaciéon no invasiva y esta enmarcada en las
intervenciones no farmacologicas. En relacion a su funcionamiento, mediante la tDCS se
transmiten pequefias cantidades de corriente a la corteza cerebral a través de dos o mas
electrodos colocados en el cuero cabelludo, alterando la excitabilidad de las neuronas al
desplazar sus potenciales; este mecanismo logra facilitar o inhibir la actividad espontanea de
las neuronas, produciéndose como consecuencia una modulacién en la actividad neuronal y
pudiendo conseguir un mayor rendimiento en los resultados de pruebas cognitivas de los sujetos
que reciben la estimulacion. Esta técnica se ha considerado adecuada para este trabajo porque
es sencilla y manejable en su aplicacion, de bajo coste, segura y porque carece practicamente
de efectos adversos. Entre los principales resultados que la investigacion cientifica sefala
podemos encontrar aquellos que hacen referencia tanto a adultos mayores sanos como a
pacientes con trastornos neurocognitivos (TNC) leve, de este modo, esta investigacion

desarroll6 dos estudios para analizar la eficacia de la tDCS en estos dos tipos de poblacion.

En este sentido, en el cuarto capitulo se plantean los objetivos e hipotesis para las dos
poblaciones anteriormente sefialadas, y se describen las muestras, los instrumentos y el
procedimiento que se ha seguido en cada una de ellas. Destaca que, para su aplicacion, se utilizo
un disefio ciego, controlado con placebo de manera que cada grupo se subdividio en dos, donde

uno que recibira tDCS activa y otro tDCS simulada.

Un factor que enlentecio el proceso de recogida de las muestras fue la COVID-19. Si
bien la inclusién de los participantes de la muestra de adultos mayores sanos finalizd
exactamente antes del confinamiento, este confinamiento y las posteriores olas de la COVID-
19 dificultaron el acceso a los participantes del grupo de TNC leve, principalmente porque esta
intervencion tenia un caracter domiciliario y aunque se levantaron algunas restricciones
inicialmente se mantuvo el problema de acceso a los pacientes y sus hogares ya que los adultos

mayores presentaban un mayor riesgo de contagio y los sintomas tenian un peor pronostico.

En el quinto capitulo se presentan los resultados obtenidos tras la intervencion,
centrandose en aquellas variables relacionadas con la cognicidén general, memoria, aprendizaje
y memoria operativa. Se presentan los resultados de cada estudio, las diferencias entre los

grupos de estimulacion activa y estimulacion simulada y en el caso del grupo de TNC leve se
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presenta ademas un seguimiento de la intervencién al mes de su finalizacion.

En el sexto capitulo se integran y discuten los resultados en base a los objetivos e
hipotesis comentadas previamente en el cuarto capitulo, se contrastan los resultados obtenidos
con investigaciones y estudios previos al del presente trabajo. Ademas, se exponen una serie de

limitaciones de la tesis y se proponen lineas futuras de investigacion.

A nivel técnico aun nos queda mucho que conocer e indagar ya que la técnica de la tDCS
esta en pleno desarrollo y se esta estudiando cual es su dptimo modo de aplicacion y cuales son
los beneficios reales que puede ofrecernos esta técnica. A nivel clinico en un futuro la tDCS
podria ser una excelente técnica para implantar desde los centros de salud, hospitales, o incluso
residencias, principalmente por la facilidad de utilizacion y porque realizando una aplicacion

domiciliaria se facilitaria la adherencia a la intervencion.
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Capitulo 1: Cambios en el envejecimiento normal

1. Introduccion.

Desde que se empez6 a evaluar la inteligencia, se demostré que la vejez conlleva a una
disminucion de las capacidades en general, notandose el declive desde la edad adulta temprana
hasta la edad adulta tardia en determinados dominios cognitivos. Aunque es interesante destacar
que en otras habilidades puede haber un cierto crecimiento o estabilidad (Cattell, 1943). La
mayor atencion a los cambios cognitivos relacionados con la edad en los ltimos afios, ha dado
lugar a un considerable aumento de las publicaciones y estas en general suelen ser clasificadas

en estudios longitudinales o transversales (Correia et al., 2018).

1.1. Estudios transversales.

Jones y Conrad (1933) analizaron el rendimiento cognitivo comparando grupos de
distintas edades pudiendo comprobar coémo se apreciaban cambios en determinadas pruebas
cognitivas, pero no en otras. En este estudio encontraron mayores alteraciones en los dominios

que requerian un seguimiento de instrucciones, series numéricas y analogias verbales. En otro
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estudio, Wechsler (1944) demostrd que el crecimiento intelectual no terminaba tras pasar la
adolescencia, sino que incluso en la vejez se podria observar que el declive no era uniforme y
que por lo general el rendimiento intelectual muestra distintos picos segin la edad. Tras la
realizacion de estudios con las pruebas de inteligencia de Wechsler (WAIS), Jones (1959)
sugirid la idea de que la inteligencia declina entre los 25 y 65 afios, mientras que Bayley y Oden

(1955) y Green (1969) plantearon que la inteligencia sigue aumentando hasta los 50 afios.

Muchos estudios categorizan la inteligencia en fluida y cristalizada. Horn y Cattell
(1967) concluyeron con su estudio transversal que los adultos mayores demostraron un nivel
medio de inteligencia fluida inferior al de los jévenes, mientras que en el caso de la inteligencia
cristalizada mostraron puntuaciones mas altas en comparacion con ellos. Esta misma idea ha

sido apoyada por varios autores como Baltes et al. (1999) y Salthouse y Davis (2006).

Siguiendo en la misma linea de estudios transversales, Burke y MacKay (1997) y
Salthouse (2004), declaran que las tareas que implican memoria de trabajo, velocidad de
procesamiento y plasticidad cognitiva a partir de la mediana edad van resultando ser mas
dificultosas en su ejecucion, disminuyendo de esta manera su rendimiento. Aunque a veces,
también mencionan que este déficit puede verse compensado por los procesos cognitivos

establecidos por el aprendizaje cultural.

En estudios transversales multivariados donde se examinaba la variable de la edad
correlacionando con otras variables como, por ejemplo, la memoria, la velocidad de
procesamiento, memoria de trabajo, entre otros (Salthouse y Ferrer-Caja, 2003; Salthouse,
1998, 2009); mostraron déficits en todas estas variables al relacionarlas con la edad. Aunque se
plantea un deterioro de la inteligencia fluida en la vejez y la aceleracion del mismo a medida
que nos hacemos mayores, Park y Bischof (2022), Park et al. (2002) y Park et al. (1996),
indicaron que no se trata de que en el envejecimiento se hallen cambios y disminuciones de los
procesos cognitivos, sino, que esa reduccion del funcionamiento se puede ver reflejado en cada
década, desde los 20 hasta los 80 afios. Por lo tanto, no se refiere a una pérdida en la ultima
etapa de la vida, sino, a una disminucion constante y equivalente a lo largo del ciclo vital. No
obstante, este descenso es mas notorio conforme mas edad se tenga, ya que este se acumula a

lo largo de cada década.

Hatta et al. (2015) en su estudio transversal, compar6 el rendimiento de la memoria
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verbal y de las habilidades visoespaciales en pacientes con edad avanzada, y se encontraron
mayores diferencias en las personas que tenian mas edad dado que estas revelaron una

disminucién de las puntuaciones tras la ejecucion de las pruebas.

En resumen, los estudios transversales muestran una relacion entre los deterioros
cognitivos y la edad (Salthouse, 2009; Schaie, 2005; Wechsler, 1958). Se evidencia un gran
numero de variabilidad interindividuales que no se pueden explicar solo en funciéon de la edad
cronolodgica, sino por las influencias madurativas y de aprendizaje individual y cultural
(Salthouse, 2016a, 2016b). Aun asi, los estudios postulan que estas disminuciones suceden en
algunas habilidades (inteligencia fluida), mientras que otras se mantienen estables o

incrementadas (inteligencia cristalizada).

1.2. Estudios longitudinales.

Estudios longitudinales han demostrado como gran parte de las habilidades cognitivas
permanecen estables hasta la mediana edad (Wechsler, 1958; Schaie, 1958; Schaie et al., 2004).
A pesar de que a los 60 afios es normal tener pérdidas cognitivas, se puede observar en algunos
casos que los adultos mayores tienen 81 afios y obtienen puntuaciones altas en las pruebas de

vocabulario en comparacion con jovenes de 25 anos (Schaie et al., 2004).

No existe un patrén uniforme en los cambios que se producen con el envejecimiento en
todos los dominios cognitivos (Finkel y Pedersen, 2004; La Voie y Light, 1994). Aunque
también es importante entender que la magnitud de las pérdidas aumenta con la edad,
especialmente al pasar de los 65 afios, el aumento de la edad perjudica principalmente la

velocidad de procesamiento (Li et al., 2004; Schaie, 2005).

Palmore (1985) realiz6 un estudio longitudinal en el cual los datos revelaron que los
pacientes que fueron evaluados mostraron un mayor mantenimiento de las funciones cognitivas
hasta los 71 afios que comenzaba a iniciarse el declive. Asimismo, es importante destacar que
a los 60 afios ya se mostraban cambios en los resultados de memoria, ademas de observar la
mayor parte de cambios a raiz de la disminucion de las tareas que implican velocidad en la

ejecucion y el control de tiempos.

Stern (2002) sostiene que todas las habilidades mentales se ven afectadas tras pasar los
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85 anos. Este proceso es conocido como desdiferenciacion de las funciones cognitivas (Baltes
y Lindenberger, 1997; Baltes y Mayer, 2001). Este se refiere a un patréon de pérdidas que se
produce tanto a nivel general implicando tanto la salud como a las funciones cognitivas y
sensoriomotoras en individuos que oscilan entre los 70 y los 100 afios. Sin embargo, Tucker-
Drob y Salthouse (2008) no concluyeron que hubiera algin tipo de relacion entre estas variables
en su estudio. Tucker-Drob (2011) concluy6 tras sus estudios que una persona cuando

disminuye rapidamente en un dominio tiene mas probabilidades de empeorar en otros.

En conclusion, los autores por lo general han relacionado la edad con los cambios en los
dominios cognitivos que aparecen en el envejecimiento observando que el rendimiento

cognitivo es fundamentalmente intraindividual (Hilborn et al., 2009).

1.3. Teorias explicativas.

Segun las ultimas revisiones, los estudios transversales que derivan de antecedentes
psicologicos, a su vez estan divididos en tres categorias. Por un lado, suelen apoyarse en teorias
del envejecimiento como la teoria de la velocidad de procesamiento (Salthouse, 1996), los
modelos de los recursos limitados (Craik y Byrd, 1982) o la hipdtesis del esfuerzo (McCoy et
al., 2005).

e Teoria de la velocidad de procesamiento de la fenomenologia del envejecimiento
cognitivo (Salthouse, 1996). Se basa fundamentalmente en la idea de que
conforme avanza la edad disminuye la velocidad al ejecutar la mayoria de las
operaciones cognitivas. Esta disminucioén es importante ya que contribuye a las
diferencias relacionadas con la edad en la memoria y otros aspectos del
funcionamiento cognitivo. El declive en la velocidad altera el ritmo cognitivo a
causa del mecanismo del tiempo limitado, las operaciones relevantes no pueden
ejecutarse con €xito si el procesamiento es lento. También presentan dificultad

para ejecutar varias 6rdenes relacionadas a la vez.

e Modelos de los recursos limitados (Craik y Byrd, 1982). Como comentan los
autores, la reduccion de la energia mental disponible es uno de los principales
factores subyacentes a la disminucion de la eficiencia cognitiva en las personas

mayores. Se postula que el funcionamiento de ciertas operaciones mentales
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necesita distintos niveles de energia mental. Las operaciones controladas, que
requieren mas energia mental (o atencion o recursos de procesamiento) son las
que no se practican o las que requieren combinaciones novedosas de operaciones
existentes. Ademas, el hecho de que los sujetos humanos puedan realizar un
numero estrictamente limitado de operaciones controladas a la vez, ha llevado a
la nocion de que la disponibilidad momentéanea de los recursos atencionales es
limitada. Segun los autores, la cantidad momentanea de energia disponible para
perfeccionar una tarea determinada en un momento dado disminuye con la edad,
por eso los sujetos de mayor edad deberian mostrar puntuaciones mas bajas en

las tareas que requieren un procesamiento novedoso.

Hipotesis del esfuerzo (McCoy et al., 2005; Rabbitt, 1991). Este principio
postula que, un oyente con discapacidad auditiva que deba realizar un esfuerzo
adicional para identificar correctamente el discurso que escucha puede lograr
este éxito perceptivo utilizando otros recursos para su procesamiento. Es decir,
los adultos mayores con un handicap leve emplean recursos disponibles para
compensar dicho déficit, reduciendo de esta manera que la persona utilice los
recursos que estarian disponibles para codificar el contenido del habla en la

memoria.

Por otro lado, en la corriente de neuropsicologia, se estudian estos cambios de las

funciones cognitivas a través de la realizacion de pruebas neuropsicologicas. Sin embargo, las

investigaciones realizan una gran variedad de metodologias complicando el entendimiento de

las mismas (Correia et al., 2018).

Es evidente que los procesos cognitivos de las personas mayores son distintos a cuando

eran mas jovenes. A parte de las hipotesis mencionadas anteriormente, se pueden encontrar

diferentes explicaciones del declive cognitivo caracteristico con la edad, aunque ninguna de

ellas es absoluta.

e Hipotesis de la velocidad, centrada en que la causa del declive de la ejecucion es

provocada por déficits en la velocidad de los procesos sensoriales y motores

(Light, 1991).

e Hipotesis del enlentecimiento generalizado, segun la cual, la causa es ocasionada
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por un enlentecimiento cerebral aparte de sensorial y motor, donde las redes de
neuronas en esta etapa tienen un funcionamiento mas lento o por la existencia de

rupturas de la red, provocando asi, pérdida de la informacién (Light, 1991).

e Hipotesis de componentes, las tareas demandan distintas operaciones de

procesamiento y con la edad la eficacia de estos disminuye (Salthouse, 1988).

e Hipotesis de reduccion de los recursos, en este caso, el declive con la edad se
debe a la disminucion del rendimiento de uno o varias funciones cognitivas
necesarias para realizar una accion, como por ejemplo la atencion, la memoria,
el procesamiento de velocidad, entre otros. El problema de esta hipotesis se da
tras la dificultad que existe al estudiar la especificacion de cada funcién ya que
actualmente no conocemos todas las conexiones que se desencadenan entre ellas

al realizar una tarea (Salthouse, 1991).

e Hipotesis del desuso, seglin la cual, si las habilidades cognitivas no se usan, se

olvida la forma de cémo ejecutarlas, disminuyendo asi su eficacia (Light, 1991).

e Hipotesis de estrategias insuficientes, parte del declive cognitivo se da por la
ausencia de estrategias al manipular la informacion en esta edad (Salthouse,

1988).

e Hipotesis del entorno cambiante, donde se hace hincapi¢ en que el declive puede
darse por el entorno fisico y social y que las nuevas generaciones tras el cambio

educativo reflejaran mejoras en los cambios cognitivos cuando lleguen a la vejez

(Light, 1991).

2. Cambios estructurales en el cerebro.

El cerebro se divide principalmente en materia gris y blanca (Salat et al., 1999). Por un lado, la
materia gris incluye la corteza cerebral, cerebelosa y los ntcleos subcorticales, cada uno de los

cuales contiene un predominio de cuerpos celulares y dendritas. Por otro lado, la materia blanca
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se relaciona con las regiones del cerebro con predominio de axones mielinizados que unen
estructuras de la materia gris (Murman, 2015). Gracias a los ultimos avances de la neurociencia
se ha facilitado la comprension de los cambios neurocognitivos relacionados con la edad. A
través de los avances tecnologicos como las tomografias, resonancias magnéticas etc., se ha
demostrado que con la edad es normal que el volumen de las regiones de las estructuras de
materia gris y blanca del cerebro se vean afectadas (Kramer y Madden, 2008), demostrando una

reduccion del tamaiio del cerebro relacionada a la vejez (Harada et al., 2013).

La resonancia magnética puede reconocer la conectividad funcional de diferentes
regiones del cerebro. Se ha determinado que hay unas redes intrinsecas activadas aun
permaneciendo en estado de reposo y ausentes de tareas. Estas redes son importantes en la
memoria, organizacion, coordinacion de la actividad predeterminada neuronal y parecen

disminuir con el envejecimiento normal (Dennis y Thompson, 2014).

A partir de los 20 afios se puede apreciar un descenso progresivo de la materia gris
(Terry y Katzman, 2001). Esta, tedricamente puede darse por causa de la muerte de las propias
neuronas. Es relevante destacar que existen pérdidas de las neuronas corticales, especialmente
en la corteza prefrontal lateral dorsal y de las neuronas subcorticales en el hipocampo (Morrison
y Hof, 1997). Sin embargo, Pannese (2011), Terry et al. (2001) y Wecker et al. (2000) sostienen
que la disminucion de la materia gris no se puede explicar inicamente por la muerte de las
neuronas, sino por la reduccidon del namero, la longitud y la arborizacion de las dendritas y de
las espinas neuriticas, seguido con un aumento de axones con desmielinizacion, debilitando de

esta manera la efectividad de las sinapsis (Dickstein et al., 2007)

Conforme avanza la edad, la corteza prefrontal es la zona que mas se ve afectada ya que
se puede observar una mayor pérdida de volumen de materia gris (Salat et al., 1999). También
se encuentra este tipo de disminucion en los 16bulos temporales, en particular en el medial,
donde se localiza el hipocampo, llegando a disminuir el volumen del mismo (Morrison y Hof,

1997; Murman, 2015; Raz et al., 2004).

Respecto a las disminuciones en el volumen de la sustancia blanca, resaltan las zonas
del 16bulo frontal y los tractos de sustancia blanca, como, por ejemplo, el cuerpo calloso (Salat
et al., 1999). Por lo tanto, los cambios relacionados con la edad en relacion a la estructura y

funcionalidad sinaptica y de las redes neuronales se asocian con alteraciones cognitivas.
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O’Sullivan et al. (2001) relacionaron el descenso de sustancia blanca con un bajo rendimiento
de las funciones ejecutivas. Rogalski et al. (2012) mostraron que por causa de una baja cantidad
de materia blanca en el giro parahipocampal se producia una peor comunicacion en las
estructuras del hipocampo, sugiriendo de este modo, la posibilidad de explicar por qué se
relaciona el envejecimiento con problemas de memoria. Morrison y Baxter (2012) investigaron
los cambios que se producen en las sinapsis corticales en la corteza prefrontal lateral dorsal,
que es un area fundamental para las funciones ejecutivas, la flexibilidad cognitiva y la memoria
de trabajo; y en el hipocampo, donde se encuentran los dominios de aprendizaje y la memoria.
Tras el estudio, estos autores llegaron a la conclusioén de que existe una correlacion clara entre

los cambios mencionados y el déficit de las funciones cognitivas en el envejecimiento.

3. Cambios cognitivos y envejecimiento.

A lo largo de la vida, la mayoria de las personas mayores experimentan un declive gradual de
las capacidades cognitivas (Harada et al., 2013). El proceso normal de envejecimiento se
relaciona con disminuciones en algunas capacidades cognitivas como, por ejemplo, la velocidad
de procesamiento, la memoria, el lenguaje, las habilidades visoespaciales y las funciones
ejecutivas (Glisky, 2007). Sin embargo, existe una amplia heterogeneidad entre los adultos
mayores en relacion con el deterioro de algunas capacidades (Wisdom et al., 2012). Estos
declives pueden ser aceptados dentro del envejecimiento normal o pueden reconocerse como el
comienzo de una enfermedad cerebral (Murman, 2015). Es interesante conocer y entender los
cambios cognitivos normales que se producen en las personas mayores, ya que pueden afectar
a sus vidas. Este conocimiento puede resultar eficiente para facilitar la deteccion de

enfermedades neurocognitivas.

3.1. Inteligencia cristalizada e inteligencia fluida.

Los primeros estudios sobre el envejecimiento se realizaron con pruebas de inteligencia,
como la escala de inteligencia de Binet y Simon (1916). Sin embargo, Wechsler (1939), planted

el problema de como medir la inteligencia, al darse cuenta de que no era suficiente emplear una
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medida global para medir las capacidades intelectuales en adultos mayores; por ello dividio las
pruebas de la inteligencia en dos escalas, una verbal y una de ejecucion en la escala de

inteligencia de Wechsler-Bellevue.

En este sentido, Cattell (1941) comentd que habia diferencias entre la medicion de la
inteligencia en los nifios y en los adultos mayores y la importancia de la naturaleza de los test
en determinar diferencias en los cocientes. Ademas, este mismo autor introdujo los conceptos
de inteligencia fluida y cristalizada, como difieren estas en los nifios y en los adultos y como
influyen en las lesiones cerebrales (Cattel, 1943). Mittenberg et al. (1989) comprob6 que existia
un menor rendimiento en las tareas que evaluan la inteligencia fluida que en las actividades que
miden la inteligencia cristalizada en las personas mayores. La inteligencia cristalizada y fluida

explican los patrones de cambio cognitivo en la vida.

La inteligencia cristalizada engloba las destrezas, habilidades y conocimientos
adquiridos a través de las experiencias, que resultan familiares y se originan desde el
procesamiento cognitivo de los hechos del pasado. Algunos ejemplos de este tipo de
inteligencia serian el vocabulario, los conocimientos generales, la comprension lectora, o las
matematicas, entre otros. Estas destrezas por lo general suelen permanecer intactas o pueden
aumentar paulatinamente a lo largo de los afios. Por lo tanto, los adultos mayores consiguen
mayores rendimientos en las tareas que precisan de este tipo de inteligencia (Harada et al., 2013;

Murman, 2015).

Por otro lado, la inteligencia fluida engloba destrezas que incluyen la resolucion de
conflictos y el razonamiento de la informacién que resulta menos familiar y que esta exenta de
aprendizajes previos. Por lo tanto, se puede decir que este tipo de inteligencia implica la
capacidad innata de la persona para aprender informacion novedosa y manipular dicha
informacion en funcién de sus necesidades (Elias y Saucier, 2006). Estas destrezas precisan de
un procesamiento cognitivo y una manipulacion de la informacion en el mismo instante en el
que se pasa la prueba, para ello, es necesario atender el entorno y procesar rapidamente la

informacion nueva (Murman, 2015).

En este tipo de inteligencia las habilidades cognitivas se dividen en dominios especificos
como la atencion, la memoria, la funcidn ejecutiva, el lenguaje y las habilidades visoespaciales.

Estas habilidades estan caracterizadas por disminuir durante el envejecimiento (Bigler, 2012).
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Normalmente se hace una diferenciacion de los cambios que se producen basandose como
referencia en las habilidades cristalizadas y habilidades fluidas (Murman, 2015). Salthouse
(2010) resalt6 que la inteligencia fluida se asocia a un bajo rendimiento y un deterioro constante
en los adultos mayores, mientras que se han llegado a encontrar mejoras en las habilidades

cristalizadas.

Durante el desempefio de los dominios que pertenecen a la inteligencia fluida,
mencionados anteriormente, es necesario que primero se perciba una informacion, se procese y
posteriormente se puede proceder a dar una respuesta. Tanto la percepcion sensorial como la
velocidad de procesamiento disminuyen con la edad, como consecuencia se ven afectados el

resto de dominios cognitivos (Salthouse, 2010).

3.2. Percepcion.

Antes de hablar de los dominios cognitivos es importante mencionar el concepto de
percepcion. La percepcion es un conjunto de procesos que aparecen previamente a la cognicion,
sin embargo, ambos estan muy relacionados, hasta el punto en el que no se puede llegar a limitar

el procesamiento de la percepcion y la cognicion, influyéndose ambos entre si (Baghel et al.,

2019).

La cognicién es la accion mental donde se consigue conocimiento y comprension a
través del razonamiento, experiencia y percepcion sensorial. La cognicidon puede ser intuitiva,
como el aprendizaje del habla, y conceptual, como, por ejemplo, el aprendizaje de la escritura.
El desarrollo cognitivo abarca aspectos intelectuales como la atencion, la memoria, la memoria

de trabajo, las funciones ejecutivas, el lenguaje, etc. (Zhang, 2019).

Este mismo autor define la percepcion como la entrada de la informacioén por medio de
los mecanismos sensoriales, estos implican sefiales que pasan por el sistema nervioso,
compuestos por dos procesos: los procesos de la entrada sensorial y los procesos relacionados
a los conceptos y expectativas de la persona. En los primeros se filtra la informacion del exterior
de bajo nivel procesandola en una informacion de alto nivel, como, por ejemplo, cuando se
extraen formas con la finalidad de reconocer un objeto. Y los segundos, se relacionan con

mecanismos restaurativos y selectos, como, por ejemplo, la atencién que interviene en la
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percepcion.

La percepcion forma parte de las funciones complejas de la cognicidon, aunque de forma
subjetiva se considera un procesamiento inconsciente, sin embargo, esta es incompleta y
cambiante. Por lo tanto, los cambios que se producen en las funciones perceptivas, la atenuacion
de la informacion y las dificultades que aparecen en la vejez conducen a una cognicion
descendiente, como, por ejemplo, la disminucidén de la percepcion sensorial, especialmente

auditiva y visual (Allen et al., 2010; Lin et al., 2013).

3.3. Velocidad de procesamiento.

A través de tareas cognitivas destinadas al estudio de la atencion, el aprendizaje y la
memoria se ha podido observar que el envejecimiento estd acompanado de un declive en la
capacidad de procesamiento de nueva informacion. Como hemos mencionado antes, dicha
capacidad se ve disminuida en la vejez, afectando en consecuencia al resto de procesos

cognitivos (Salthouse, 1996).

La velocidad de procesamiento hace referencia a la velocidad con la que se ejecutan las
tareas cognitivas, se podria decir que es como la velocidad de respuesta. La disminucion de la
velocidad del procesamiento cognitivo durante la vejez es un hallazgo aceptado. Habitualmente
esta se relaciona con los cambios en la sustancia blanca del cerebro comunes en esta etapa

(Bartrés-Faz et al., 2001).

Salthouse (2010; 2012) sostiene, a la luz de las sdlidas pruebas que representan el perfil
prototipico de envejecimiento cognitivo, que la velocidad de procesamiento alcanza su maximo
nivel en la tercera década y luego conforme la persona va teniendo mas afios va disminuyendo.
Sin embargo, ain no se conoce en qué medida, esta disminucion de la velocidad de
procesamiento afecta al resto de las otras funciones cognitivas (Sternéng et al., 2008). Los
pacientes al realizar actividades de evaluacion muestran bajos rendimientos en otros dominios
cognitivos por causa de esta lentitud. Por otra parte, Keys y White (2000), aunque admiten la
influencia que pueden producir los cambios en el procesamiento de la velocidad, hacen
hincapié, a través de sus resultados, en que unicamente la velocidad del procesamiento no puede

asociarse a los cambios del rendimiento del resto de funciones cognitivas. Wilson et al. (2004),
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afirman la existencia de la diversidad de los cambios que se producen en la ralentizacion de la
velocidad del procesamiento en funcion de la persona y de los distintos dominios cognitivos

que demande el ambito en el mismo individuo.

El modo en el que procesamos la informacién es muy importante porque influye en
todos los aspectos de las funciones cognitivas. Cuando obtenemos informacion del entorno, los
mecanismos basicos de la cognicidén permiten que dicha informacion se manipule, almacene,
clasifique, recupere y reconozca sus patrones, permitiendo asi que se pueda producir el

aprendizaje de dicha informacién (Bermejo, 1998).

La teoria de la velocidad de procesamiento reveld que las personas mayores tienen un
tiempo de procesamiento mas lento al realizar las tareas cognitivas, provocando asi un déficit
en las tareas atencionales, que a su vez provocan déficits en la memoria y aprendizaje de la

persona (Baghel et al., 2019).

3.4. Atencion.

La atencioén es la capacidad de procesar informacion al concentrarse en determinados
estimulos. Es un estado de excitacion, su esencia se basa en la focalizacion y contraccion de la
conciencia. Stuss (2006) distingue varios tipos de procesos: los que sostienen un estado de
vigilia, los que filtran y seleccionan la informacioén importante de la entrada sensorial, y los

vinculados al control atencional, supervision de los recursos y resolucion de problemas.

En las investigaciones se ha dado mucha importancia a las claves y sefiales sensoriales
que ponen en marcha los procesos atencionales y la relacion de estos procesos con otros
dominios cognitivos, como la memoria de trabajo (Zhang, 2019). Estas capacidades estan
relacionadas con la edad en los lobulos frontales y las funciones ejecutivas (Kramer y Madden,
2008), pudiéndose percibir descensos en las capacidades atencionales mas complejas en la vejez

(Carlson et al., 1995).

Los cambios en las habilidades atencionales se han relacionado con el envejecimiento
normal (Andrés et al., 2006). Se pueden encontrar en los adultos mayores alteraciones en: la
vigilia, la focalizacion prolongada, (West, 1996), la focalizacion espacial (Green Wood et al.,

1997) y la atencién dividida, donde se produce una atenuacién del rendimiento en las
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actividades duales (Salthouse, 1996), entre otras. Especialmente se produce una disminucién
de las habilidades atencionales cuando tenemos un gran numero de distractores, ya que
disminuye la capacidad para inhibir estimulos intrascendentes o situaciones novedosas
(Mouloua y Parasuraman, 1995). Bigler (2012) sefial6 que el cambio mas destacado en la
atencion es la disminucion del rendimiento normal de las tareas que requieren capacidades
atencionales complejas, como la atencion selectiva, es decir, la habilidad de atender una
determinada informacion que nos interesa del entorno ignorando el resto de las informaciones
irrelevantes, o atencion dividida, es decir, habilidad de atender diversas tareas simultaneamente.
No obstante, los desempefios de las tareas atencionales simples se mantienen estables conforme
avanza la edad. Por otro lado, Carriere et al. (2010) expresa que la atencion sostenida durante

el envejecimiento no cambia.

Se plantea la hipotesis de que las dificultades al discriminar la informacion de fondo
irrelevante del entorno, al realizar mas de una tarea a la vez o realizar dos tareas a la vez
simultaneamente, pueden deberse al enlentecimiento que muestran los adultos mayores tras
cambiar de una tarea a otra, causado por un procesamiento perceptivo lento (Wasylyshyn et al.,
2011). Bermejo (1998) comento que las personas mayores con mas tiempo de ejecucion pueden
llegar a realizar las tareas atencionales con una efectividad similar a la de los jovenes, por lo
tanto, el tiempo afecta directamente al aprendizaje de las personas en la vejez. Los cambios
atencionales afectan directamente a la capacidad de aprendizaje y a la memoria de las personas

mayores.

La teoria del recurso atencional propone que las tareas atencionales que tienen una alta
demanda presentan mayores deterioros, aunque las tareas que presentan una baja demanda

atencional estan relacionadas con una memoria normal en la vejez (Baghel et al., 2019).

3.5. Aprendizaje y memoria.

El aprendizaje y la memoria estan relacionados. Es importante tener en cuenta que no

existe recuerdo sin un aprendizaje previo (Vega y Bueno, 1998).

El aprendizaje es considerado como adquisiciones asociativas o respuestas sistematicas

a una determinada situacion, mientras que la memoria, aunque también esta influenciada por la
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experiencia, es reconocida como un proceso independiente a un contexto especifico (Kausler,
1982). El aprendizaje, junto a la capacidad de retencién de informaciones aprendidas, se ven
alterados con la edad. En este sentido, varios estudios del aprendizaje en la adultez, demostraron
una disminucion del rendimiento en las pruebas de recuerdo libre al aumentar la edad (Benedet
et al., 1998). De hecho, se plantea la hipdtesis de que esto se debe a un menor uso de estrategias
de aprendizaje y dificultad de la recuperacion de la informacion por parte de las personas
mayores. Ademds, Murman (2015) resalta alteraciones sobre todo al realizar pruebas que
necesiten un cierto nivel de manipulacion mental (memoria de trabajo) o si el adulto mayor

realiza mas de una actividad durante el aprendizaje (atencion dividida).

Normalmente, la explicacion para la disminucion del uso de estrategias entre los adultos
mayores sanos es que, con el envejecimiento se ve un declive en los recursos de procesamiento
y, en todo caso, no muestran iniciativa propia al procesar informacion en las tareas de
aprendizaje (Benedet et al., 1998). Como alternativa, se sugiri6 la hipotesis de que a las
personas mayores les cuesta mas evaluar la cantidad de recursos requerida por cada tipo de
procesamiento, es decir que su conocimiento de sus propios recursos no se adapta a los cambios

de sus habilidades con la edad (Bruce et al., 1982).

Por ultimo, la llamada hipotesis de la inhibicion alterada, atribuye los cambios asociados
a la edad a una disminucion progresiva de los mecanismos que inhiben el acceso a la memoria
de trabajo, lo que da lugar a la retencion de informacion irrelevante para la tarea. Esta hipotesis,
que explicaria el aumento de las intrusiones con la edad en nuestros individuos, estaria en

realidad relacionada con la disminucion de los recursos (Benedet et al., 1998).

Segin Zhang (2019) la memoria nos brinda la capacidad de aprender, usando las

experiencias del pasado e influyendo en nuestra conducta actual.

Fisiologicamente, la memoria consta de muchas conexiones neuronales codificadas en
el cerebro. Se reconstruyen las experiencias pasadas a través de un disparo sincronico de
neuronas que se formaron en la experiencia original. Hay diferentes elementos que componen
el recuerdo: imagen, sonido, palabras, emociones, etc. Estos elementos se encuentran
codificados y almacenados en una misma parte del cerebro que surgidé de esa experiencia
original. Este proceso incluye el trabajo de distintas 4reas, como, por ejemplo, la corteza visual,

la corteza motora, el area del lenguaje, etc. Las recuperaciones de los recuerdos reanudan los
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patrones generales que facilitaron la creacion original del mismo al ser codificado (Zhang,
2019). Partiendo de esta base, se puede explicar como si una parte del cerebro se ve afectada,
las otras areas involucradas en la experiencia, pueden mantenerse preservadas y tener ain un
buen funcionamiento. Esta idea se puede relacionar con la explicacion de por qué no se ven

afectadas de la misma manera todos los cambios en el envejecimiento.

Zhang (2019) apoya la idea de que la memoria, aunque se relacione es distinta del
aprendizaje, a través de este proceso el ser humano tiene la capacidad de adquirir conocimientos
del medio, dando la oportunidad de cambiar nuestro comportamiento. Durante el aprendizaje,
las neuronas se disparan y crean conexiones que dan lugar a la experiencia subjetiva. Estas
conexiones pueden modificarse con la finalidad de que si nos volvemos a encontrar con ese
estimulo o situacion vuelvan a dispararse conjuntamente. Por ejemplo, cuando estudiamos un
idioma, primero surgen las primeras conexiones durante el aprendizaje, pero luego cuando se
pone en practica lo aprendido, vuelven a reactivarse las conexiones previas, usando de esta
manera la memoria para recuperar las palabras que hemos aprendido. Por lo tanto, se puede
decir que la memoria depende del aprendizaje, al permitirnos almacenar y recuperar la
informacion, pero a su vez, el aprendizaje depende de la memoria, ya que la informacion
almacenada en la memoria aporta un marco al que se liga una nueva informacion por asociacion

e inferencia, proporcionando asi la posibilidad de reaprender.

Una de las quejas mas destacadas en las personas mayores son las alteraciones en la
memoria. En el envejecimiento normal es comin que se atente la capacidad de la memoria,
siendo una sefial muy caracteristica. Especificamente, se manifiestan problemas al realizar
determinadas actividades de memoria y aprendizaje, mientras que otros dominios se pueden
mantener estables (Luo y Craik, 2008). Estos cambios llaman més la atencion que el concepto
de olvido benigno, son quejas de memoria, donde la persona se encuentra con una dificultad
transitoria para acceder al recuerdo de la informacidén importante necesaria en el ambiente en

el que se encuentre la persona (Kral, 1962).

El interés por las investigaciones de estos cambios aumento6 por las causas de impacto
que repercuten en las actividades de la vida diaria (Clemente et al., 2015). El declive en la
memoria puede deberse a los cambios previos que se dan en la velocidad del procesamiento

(Luszcz y Bryan, 1999), en el descenso de la capacidad de desechar informacion no relevante
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(Darowski et al., 2008) y en la menor utilizacion de estrategias de memoria y aprendizaje (Davis

etal., 2013).

La naturaleza de los cambios que se producen en la memoria de las personas mayores
sanas puede presentarse a través de tres explicaciones. Primera, dividiendo el sistema de
capacidades, como las estructuras: memoria sensorial, memoria a corto plazo y largo plazo.
Segunda, en los sistemas de contenidos de dicha funcion cognitiva, estos hacen referencia a los
conocimientos almacenados: memoria procedimental y declarativa. Y tercera, en los procesos
de elaboracion cognitiva, es decir: codificacion, almacenamiento y recuperacion. (Palfai et al.,
2003; Zhang, 2019). Por ejemplo, Perlmutter y Hall (1992) sostienen que los sistemas de
capacidades tienden a disminuir, mientras que los sistemas de contenidos pueden aumentar con

la edad.

Principalmente, basandonos en el modelo de Atkinson y Shiffrin (1968), en el sistema
de memoria la informacion pasa por diferentes canales, primero por la memoria sensorial donde
se procesa la informacién ambiental durante un breve tiempo (Bueno y Vega, 1993). Zhang
(2019) define la memoria sensorial como un amortiguador de los estimulos del entorno, estos
se reciben durante un periodo breve de segundos. Durante este proceso la informacion recibida
puede ser ignorada o percibida. Este tipo de memoria por lo general se produce de manera

inconsciente y automatica.

A diferencia de otros tipos de memoria, la memoria sensorial decae muy rapidamente y
no puede prolongarse a través de los ensayos. A pesar de que retenga la informacion durante
muy poco tiempo, este paso es imprescindible para almacenar la informacién en la memoria a
corto plazo. Este paso se da a través del proceso de la atencidon, donde se selecciona determinada
informacion, ignorando el resto que se ve involucrado en el entorno, filtrando asi solo la

informacion de mayor interés.

Luego la informacion pasaria por la memoria a corto plazo, donde la informacion es
retenida en un mayor tiempo posible que en el anterior, pero ain sigue siendo limitada y esta
se pierde facilmente. Se diferencia de la memoria sensorial porque €sta dura unos segundos y
la memoria a corto plazo puede durar incluso un minuto (Bueno y Vega, 1993). En la memoria
a corto plazo el contenido antiguo suele ser reemplazado por el nuevo, a no ser que este se

mantenga a través de las repeticiones o ensayos (Zhang, 2019).
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Después pasaria la informacion por la memoria a largo plazo, donde se mantiene
almacenada durante un periodo largo de tiempo de manera estable (Bueno y Vega, 1993). Segun
Zhang (2019) este cambio se da por los procesos de consolidacion donde se incluyen los

ensayos y las asociaciones significativas.

Fisiologicamente cada vez que se aprende algo se producen cambios fisicos en las
estructuras de las neuronas, creandose de esta manera redes neuronales. En la memoria a corto
plazo se producen patrones transitorios de comunicacion en los lébulos frontales, prefrontal y
parietal del cerebro. Mientras que en la memoria a largo plazo se consigue un mantenimiento
debido a la formacion de las redes neuronales que se distribuyen por todo el cerebro y que se
desarrollan durante el aprendizaje. Aunque en la memoria a largo plazo se mantenga
almacenada la informacién, como se ha comentado antes, el olvido puede aparecer en la
memoria a largo plazo cuando se debilita una red neuronal o cuando una nueva red se solapa
con una mas antigua. Y, por ultimo, la informacién pasaria por la memoria a muy a largo plazo,

donde la informacidn se caracteriza por ser almacenada para toda la vida (Bueno y Vega, 1993).

Se pueden percibir cambios en funcion de las areas implicadas en el sistema de memoria.
Los cambios del rendimiento del canal de la memoria sensorial, en las personas mayores, en
comparacion con otros grupos de edades son minimos. Por otro lado, los cambios en la memoria
a corto plazo, son mas significativos en funcion de la demanda que requiera la tarea si exigen

mayor flexibilidad mental, atencion y reorganizacion de items (Hultsch y Dixon, 1990).

Ademas, se puede ubicar la memoria inmediata, habitualmente es medida a través de la
repeticion de una cadena de items. Este tipo de memoria presenta un ligero descenso en la vejez
(Craik, 1994). Varios estudios han indicado en sus resultados que en el envejecimiento
disminuye la memoria inmediata y la memoria diferida, aunque esta ultima puede deberse al

bajo rendimiento de la memoria inmediata (Kathleen et al., 2003).

En referencia a la memoria muy a largo plazo, en esta edad no suelen manifestarse
problemas, ya que el declive suele ser caracteristico de la memoria reciente, pero de forma
general suelen acordarse de los sucesos que ocurrieron hace muchos afios atrds (Bermejo,

1998).

Respeto a los sistemas de contenidos, se debe mencionar que, dentro de la memoria a

largo plazo se puede diferenciar entre memoria procedimental o memoria implicita y memoria
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declarativa o memoria explicita (Braconi, 2020; Bermejo, 1998).

La memoria procedimental hace referencia a las aptitudes automadticas, es decir,
habilidades y habitos adquiridos de forma inconsciente. Este tipo de memoria no se ve afectada
por la edad, pueden ser actividades cognitivas como, por ejemplo, leer o motoras, como, por
ejemplo, montar en bicicleta (Correira et al., 2018). Zahng (2019) afiadié que este tipo de
recuerdos habitualmente se adquieren a través de la repeticion y la practica e incluyen conductas
sensoriomotoras automaticas. La memoria procedimental, es conocida por no cambiar a lo largo
de la vida (Lezak et al., 2004). Segun Zhang (2019), aunque los recuerdos declarativos estan
codificados por el hipocampo, la corteza entorrinal y la corteza perirrinal, todos se localizan en
el l6bulo temporal medial, pero la consolidacion y el almacenamiento se da principalmente en
la corteza temporal; los recuerdos procedimentales no tienen implicacion en el hipocampo, si
no por el control motor, el cual abarca el putamen (habilidad como conducir), el nicleo caudado
(asociaciones instintivas) y la corteza motora, es decir, el cerebelo (habilidades de

coordinacion).

Por otro lado, la memoria declarativa se refiere a nuestro conocimiento sobre el mundo.
Dentro de este tipo de memoria se distingue entre memoria semantica y episodica. Los
recuerdos episddicos implican cualquier acontecimiento, recuerdos asociados a un contexto y a
un tiempo determinado, es decir, a la biografia y eventos concretos de la persona (Correia et
al., 2018). Estos pueden ser medidos a través del recuerdo de historias, de una lista de palabras
o numeros (Harada et al., 2013). Los recuerdos semanticos son conocimientos generales, es
decir, los conocimientos que tenemos sobre el mundo (Correia et al., 2018). Implican el fondo
de informacidn, el uso del lenguaje y el conocimiento pragmatico, como, por ejemplo, conocer
el significado de las palabras (Harada et al., 2013). Zahng (2019) sostiene que la memoria

semantica es abstracta, relacional y esta asociada al significado de simbolos verbales.

Aunque ambas se reducen durante el envejecimiento, el ritmo de descenso es distinto,
la memoria episddica disminuye a lo largo de toda la vida y la memoria semantica disminuye
al final de la vida (Nilsson et al., 2004; Ronnlund et al., 2005). Tanto la memoria semantica
como la memoria episddica implican procesos de codificacion parecidos. Pero, la memoria
semantica estimula la corteza frontal y temporal, mientras que la episddica activa el hipocampo,

por lo menos al principio del proceso, luego se consolida y se almacena en el neocortex. El
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hipocampo es el encargado de conectar los recuerdos formando asi un episodio (Zhang, 2019).
En este sentido, relaciondndolo con los cambios que se produce en la estructura del hipocampo

y del neocértex, con la edad se puede explicar este patron de cambios en la memoria.

Tanto los recuerdos episddicos como los semanticos, se acumulan a lo largo de la vida,
por lo tanto, el aumento progresivo de las bases de conocimiento en la vejez no se descarta.
Esto permite la posible compensacion de los declives del rendimiento de la memoria al poder
acceder a los conocimientos almacenados (Bermejo, 1998). Surgiendo de esta manera, la idea
de que el declive de la memoria semantica podria ser un factor de riesgo de una enfermedad

patologica (Luo y Craik, 2008).

En la misma linea, la memoria también puede diferenciarse en funcion de los procesos:

codificacion, almacenamiento y recuperacion.

La adquisicion de la informacion es donde se codifica la informacidén novedosa en la
memoria. Zhang (2019) define la codificacion como el primer paso del proceso de
memorizacién que comienza con la percepcion. Las sensaciones se codifican en las distintas
areas sensoriales de la corteza y luego se entremezclan creandose asi una sola experiencia en el
hipocampo. Por ello, el hipocampo es el encargado de estudiar las entradas y determinar qué
informacion se almacenara en la memoria a largo plazo, permitiendo ademas asociar la

informacion nueva con la previamente registrada.

Kathleen et al. (2003), afirman que el proceso de codificacién disminuye con la edad.
Aunque, la memoria al ser asociativa facilita que nueva informacion pueda recordarse mejor si
se asocia con una previamente almacenada en la memoria. Ademas, el nivel de significado que
corresponde a la asociacion y la familiaridad influyen en el nivel de efectividad de la

codificacion y consolidacion.

Antes de hablar del almacenamiento de la memoria, es importante no olvidarnos de la
consolidacion. Este es el paso de la memoria a corto plazo a la memoria a largo plazo. Zhang
(2019) comenta que neuroldgicamente el proceso de consolidacion utiliza la potenciacion a
largo plazo y ayuda a que la sinapsis incremente mientras se transmite un aumento de las sefiales
entre las neuronas, permitiendo que las conexiones sinapticas se reactiven en un futuro,
facilitando el mantenimiento permanente de la informacion. Conforme se va creando un mayor

numero de experiencias, a su vez aumentan las conexiones, pudiéndose conectar y reorganizarse
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entre ellas. De este modo, el cerebro se presenta dinamico a la experiencia, creandose nuevos
recuerdos a través del aprendizaje o el entrenamiento. Este mismo autor relaciona este

fendmeno con la plasticidad neuronal (este concepto sera desarrollado mas adelante).

Respecto al almacenamiento de la memoria es importante destacar que los distintos tipos
de memoria, actiian como un filtro, protegiéndonos de la gran cantidad de informacion que nos
podemos encontrar en el medio, impidiendo asi la saturacion y la sobrecarga. Cuanto mas se
repite y se da uso de la informacion, existe mas probabilidad de que se estabilice la huella de
memoria y se conserve en la memoria a largo plazo (Zhang, 2019). El almacenamiento no se
da en una parte concreta del cerebro, sino que, conjuntos de neuronas trabajan juntas en el
mismo patron que surgio a través de la experiencia previa. Cada almacenamiento se localiza en
las areas del cerebro que se formaron, por ejemplo, en la corteza visual se almacenan las
experiencias de la vista, las neuronas localizadas en la amigdala almacenan las experiencias
relacionadas con las emociones, etc. Por lo tanto, el almacenamiento de los recuerdos se
reconstruye constantemente por las diferentes areas del cerebro, donde se producen cambios

continuos de las vias neuronales (Zhang, 2019).

El olvido en este proceso, se considera como la incapacidad temporal o duradera de
recuperar un recuerdo que se habia consolidado previamente. El olvido se caracteriza por una
curva logaritmica. Al principio la pérdida rapida de informacién es habitual, pero se enlentece
conforme pasa el tiempo. Si la informacion ha sido aprendida sera mas complicado que se
produzca el efecto del olvido, un buen aprendizaje suele crear una gran resistencia. El olvido
es un fendmeno aceptado dentro de la normalidad, este se ve aumentado durante el
envejecimiento normal, ya que se pierden conexiones de las neuronas de los adultos mayores,
incluso muchas de las neuronas empiezan a morir disminuyendo la efectividad de las redes
neuronales. El hipocampo es una zona imprescindible para el funcionamiento de la memoria y
el aprendizaje, esta es una de las primeras areas en afectarse conforme avanza la edad (Zhang,

2019).

El proceso de recuperacion incluye distintos almacenamientos unidos por asociaciones
y redes neuronales. Se trata de volver a visitar las vias nerviosas que se crearon al codificar y
almacenar la informacion. Por lo general, se facilita el acceso al recuerdo por las vinculaciones

de pistas e inferencias jerarquicas (Zhang, 2019). Se pueden distinguir dos procedimientos para
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acceder a la memoria: el reconocimiento y el recuerdo. El reconocimiento se basa en la
asociacion de un estimulo nuevo con uno experimentado con anterioridad, es decir, se compara
la informacion con la memoria. Habitualmente suele ser inconsciente y suele activarse cuando
se detecta una sensacion de familiaridad. Por otro lado, recordar supone evocar una informacion
que no tiene presencia fisica en ese preciso momento. Se relaciona con las imagenes o conceptos
mentales. Este procedimiento es mas complejo que el reconocimiento, dado que implica dos
etapas, la busqueda y la recuperacion de la informacién en la memoria al no encontrarse dicha
informacion presente en ese momento. Este proceso supone la activacion de todas las neuronas

involucradas en la memoria (Zhang, 2019).
Hay tres tipos principales de recuperacion (Zhang, 2019).

e El recuerdo libre, donde la persona recuerda por ejemplo un listado de palabras
y vuelve a mencionarlo independientemente del orden de memoria, en este tipo
de recuperacion es habitual que se produzca el efecto de primicia, el efecto de

recencia o el efecto de la novedad.

e El recuerdo con pistas, donde a una persona se le otorga pistas que faciliten
recordar la informacion y luego se le facilita la evocacion guiandose con las
pistas. Generalmente suele mejorar el recuerdo de la informacién que
previamente no recordaba sin las pistas y parecia que no podia acceder y habia

olvidado la informacidn.

e El recuerdo en serie, es la capacidad de recordar la informacioén en el mismo
orden en que la percibimos. Se ha observado como este tipo de recuerdo tiende

a diferir mas que en la memoria a corto plazo.

Whiting y Smith (1997) afirmaron que los adultos mayores sanos pueden retener,
aprender y conservar la informacion adecuadamente. Asimismo, se produce un declive en la
etapa de recuperacion, donde se accede a la informacion aprendida (Economou, 2009). Sin
embargo, Luo et al., (2007) obtuvieron resultados beneficiosos y similares al presentar la misma
tarea a personas mayores y a adultos jovenes, facilitandoles a los adultos mayores estrategias

de codificacion especificas, como, por ejemplo, apoyos visuales o asociaciones semanticas.
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3.6. Funciones ejecutivas.

En el envejecimiento se producen mas dafios en las estructuras que tardan mas tiempo
en formarse durante el desarrollo del cerebro (Madden et al., 2012). La region mas vulnerable
es la correspondiente a los l6bulos frontales (Nyberg et al., 2010), en especial la region
dorsolateral (Beason-Held et al., 2008). La corteza prefrontal es la zona del cerebro que mas
tarda en desarrollarse, pudiendo afectar a la evolucion de las funciones ejecutivas (Andrés,
2003). Por lo tanto, las funciones ejecutivas, localizadas en la corteza prefrontal, disminuyen
con la edad. Harada et al. (2013) afirman que las funciones ejecutivas permiten practicar con

éxito una conducta independiente, apropiada, intencionada y de nuestro interés.

Segun Tirapu et al. (2017) estas funciones se consideran un conjunto de habilidades
implicadas en la generacion, supervision, regulacion, ejecucion y reajuste de conductas
adecuadas para alcanzar objetivos complejos, especialmente los novedosos para el individuo y
que precisan una solucidn creativa. Asimismo, conllevan procesos cognitivos especificos,
como por ejemplo los procesos atencionales complejos, el control inhibitorio, la memoria de
trabajo, la memoria, razonamiento abstracto, flexibilidad cognitiva, resolucion de conflictos y

toma de decisiones, entre otros (Lezak et al., 2004).

Estd demostrado que en los individuos mayores de 70 afos hay un deterioro en las
actitudes que conllevan formar conceptos, abstraccion y flexibilidad mental (Bigler, 2012). En
esta misma linea, dentro de las funciones ejecutivas, los hallazgos de Ridderinkhof et al. (2002)
muestran que las personas mayores obtienen bajos resultados en las pruebas que requieren
flexibilidad mental. Taconnat et al. (2009) relacionan el bajo rendimiento de la flexibilidad con
la afectacion de otros déficits ejecutivos dentro del envejecimiento normal como la
organizacion, planificacion y el procesamiento de estrategias. De forma similar, Lezak et al.
(2004) demostraron el declive con la edad en la formacion de conceptos, en la capacidad de
abstraccion y en la flexibilidad mental. Estos cambios en los adultos mayores, fueron
relacionados con una capacidad de pensamiento més concreta (Salthouse, 2010; Singh-Manoux

etal., 2012; Wecker et al., 2005).

Dentro del estudio de las funciones ejecutivas, algunos incluyen tareas que implican la
resolucion de conflictos, como por ejemplo las tareas de atencion selectiva. Segun Kramer et

al. (2008) los déficits de atencion selectiva son conformes al alcance de la edad, y no siguen un
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patron unico de afectacion. Ellos distinguen la capacidad de destacar un estimulo o informacion
relevante de los distractores del entorno, de la capacidad de inhibir esa otra informacioén no
relevante, como los principales componentes de las tareas de atencion selectiva. El deterioro
atencional asociado al envejecimiento normal parece estar mas relacionado con el componente

de inhibicion que con la distincion de los estimulos relevantes (Correia et al., 2018).

En referencia al razonamiento, tanto en el razonamiento inductivo como el
razonamiento con material desconocido disminuyen durante el envejecimiento normal (Singh-
Manoux et al., 2012). Mientras que el razonamiento familiar permanece estable a lo largo de la

vida.

En general, las funciones ejecutivas son relevantes para la realizacion de tareas nuevas,
cuando se requieren respuestas insolitas. Ademads, el envejecimiento suele afectar
negativamente a la inhibicion de la respuesta automatica, la cual es esencial controlar para poder
dar paso a nuevas respuestas (Wecker et al., 2005). La practica de pruebas novedosas, dificiles
y cronometradas, suponen un esfuerzo en los adultos mayores, conllevando un descenso del
rendimiento y de los resultados esperados en comparacion con otros grupos de edades (Bigler,
2012). Asimismo, ocurre igual con las tareas que exigen la inhibicion de algunas respuestas
relevantes, pero no de otras irrelevantes para el desempefio de una tarea (Benedet et al., 1998;

Bigler, 2012).

Por otro lado, se sabe que con la edad aparecen dificultades en las tareas de
planificacion, sin embargo, la edad no parece influir en todos los aspectos de la planificacion
del mismo modo (Phillips et al., 2006). Aunque en las pruebas de planificacion basadas en
laboratorio se encuentran diferencias entre las distintas edades, el uso de materiales que resulten
mas familiares puede reducir o eliminar las diferencias de edad. En este sentido los resultados
de Phillips et al. (2006) muestran que las diferencias de edad en una tarea de planificacién en
laboratorio son mucho mayores que en una tarea contextualizada en la vida cotidiana, a pesar
de que la tarea ecoldgica era compleja y requeria la consideracion simultdnea de multiples

elementos y limitaciones de la tarea.

En este sentido, cuando se administra una tarea en un contexto mas ecologico el paciente
puede verse con la necesidad de recordar en un momento determinado del futuro una actividad,

esta capacidad recibe el nombre de memoria prospectiva. Esta se considera parte de las
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funciones ejecutivas por su alta demanda referente a la habilidad de autorregulacién, gestion,
control temporal, creacion de estrategias y planificacion. Vogels (2002) destacod que la memoria
prospectiva se ve deteriorada en los adultos mayores, reflejandose en su independencia
funcional en las actividades cotidianas. Sin embargo, Henry et al. (2004) demostraron que la
memoria prospectiva tiende a conservarse durante la vejez en los escenarios ecologicos, a pesar
de que podian aparecer ligeras pérdidas en la capacidad de memoria prospectiva en las

investigaciones experimentales, estas no interfieren al generalizarse en la vida cotidiana.

3.7. Memoria de trabajo.

La memoria de trabajo es un sistema para retener y manipular informacion
temporalmente. Sirve como un almacén temporal para la memoria a corto plazo, esta
informacion es accesible y facilita el funcionamiento de los procesos de razonamiento, al mismo
tiempo reactiva las funciones de otros dominios cognitivos (Zhang, 2019). Harada et al. (2013)
lo definen como una habilidad para retener momentaneamente la informacion en la memoria

durante la manipulacion de la misma.

El modelo clasico de la memoria de trabajo (Baddeley y Hitch, 1974) est4a formado por
tres sub-componentes: el ejecutivo central, es decir, un almacén que gestiona el uso de los
recursos cognitivos y atencionales, y dos subsistemas, el bucle fonologico y la agenda
visoespacial. El bucle fonoldgico retiene informacion verbal en formato acustico de forma
temporal, de hecho, mantiene pasivamente un maximo de 3 items durante 2 segundos. La
agenda visoespacial es similar al bucle fonologico, diferenciandose basicamente en que maneja
informacion visual en lugar de sonora. Por ultimo, Baddeley (2000) afiadio el bufer episodico,
un almacén temporal con capacidad restringida, que opera con informaciéon multimodal,

permitiendo el intercambio de informacion entre la memoria a largo plazo y la de trabajo.

La memoria de trabajo, a diferencia de las otras formas de memoria, esta involucrada en
funciones activas y relativas al manejo de la informacién. Ramos et al. (2007) concluyeron que
la memoria de trabajo hace referencia a un sistema de almacenamiento, el cual es limitado y
que posibilita la manipulacion de la informacién, permitiendo el cumplimiento de diferentes
tareas cognitivas de forma simultdnea, como por ejemplo el aprendizaje, la resolucion de

problemas, el razonamiento y la comprension. Estos procesos se asocian con las funciones
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cognitivas superiores y requieren de la interacciéon entre la informacion recibida y la

informacion almacenada en la memoria a largo plazo.

Esta sistematicamente demostrado por estudios transversales, que el rendimiento de la
memoria de trabajo de los adultos mayores es mas pobre que la de los adultos mas jovenes (Fisk
y Warr, 1996; Hultsch et al., 1998; Salthouse, 1994). Este dominio conlleva dos factores, uno
primario, encargado de conservar la informaciéon durante un periodo de tiempo y otro
secundario, que no unicamente guarda dicha informacidn, si no, también la puede manipular
(Luo y Craik, 2008). Por lo general, respecto a los cambios que se producen durante el
envejecimiento normal en la memoria de trabajo, en las investigaciones se muestran pocos
cambios en el componente primario, mientras que, el secundario al conllevar una carga
ejecutiva mayor esta relacionado con mayores cambios (Braver y West, 2008; Luo y Craik,

2008).

El bajo rendimiento en la memoria de trabajo de las personas mayores, limita las
capacidades, para manipular, planificar, organizar, almacenar temporalmente la informacion y
afecta a la atencion, en definitiva, la eficacia de la actividad. A causa de las alteraciones en la
memoria de trabajo se puede observar un rendimiento deficiente en tareas cognitivas y acciones
automaticas. Respecto a las tareas de razonamiento y de resolucion de problemas complejos se
pueden encontrar dificultades al llevarlas a cabo, por ello, se presentan conflictos en el momento

de realizar aprendizajes de nuevos comportamientos (Sanchez et al., 2021).

El declive acelerado de la memoria de trabajo puede estar influenciado por falta de
estimulacion cognitiva, enfermedades neurodegenerativas, problemas nutricionales, accidentes
cerebrovasculares, etc. Cuando la memoria de trabajo esta significativamente deteriorada, es un
predictor de demencia (Sanchez et al., 2021). No hay relacion entre el rendimiento de la
memoria de trabajo y el género, aunque podria decirse que, de forma descriptiva, las mujeres

tienden a padecer mayor deterioro de la memoria de trabajo (Sanchez et al., 2021).

3.8. Habilidades visoperceptivas, visoespaciales y visoconstructivas.

Las habilidades visoperceptivas elementales basadas en la discriminacion como por
ejemplo de formas, colores, entre otros, no parecen estar afectadas cuando la persona envejece

(Backman et al., 2004). Viggiano et al. (2006) expresan que se da un descenso en las habilidades
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visoperceptivas en la vejez pero que la persona puede llegar a realizar correctamente la
ejecucion al compensarse con otras habilidades asociadas al procesamiento visual como, por

ejemplo, la categoria semantica de los items y la familiaridad de las representaciones.

Murman (2015) destaca que se producen cambios en el procesamiento visoespacial y en
la praxis constructiva en edades avanzadas, pero el reconocimiento visual de objetos, formas,
gestos y signos comunes suelen permanecer estables. Aunque, en el juicio visoperceptivo, las
orientaciones espaciales se ven afectadas con la edad. Siguiendo la misma linea, las habilidades
espaciales también se deterioran con la edad, aunque éstas suelen mostrarse menos deterioradas
en comparacion con las visoperceptivas. Esto se relaciona con la familiaridad, como por
ejemplo algun rostro conocido u objeto y con la percepcion espacial, que es la habilidad de
estimar la disposicion de los objetos (Glass, 2007). Estas habilidades son la capacidad de
establecer relaciones o juicios sobre elementos espaciales como, por ejemplo, su posicion,

orientacion, movimiento, entre otros (Iachini et al., 2009; Moffat, 2009).

Por ultimo, las habilidades visoconstructivas también se ven afectadas durante el
envejecimiento. Las habilidades de construccion visual, las cuales permiten la competencia de
unir piezas formando y creando un conjunto (Glass, 2007). Es importante afiadir que la
ejecucion adecuada de las habilidades visoconstructivas es mas compleja, ya que aparte de verse
influenciadas por la velocidad de procesamiento, la familiaridad y déficits sensoriales, es
necesario saber coordinar e integrar las otras dos habilidades comentadas anteriormente, con

las aptitudes motoras y manipulativas (Ardila, 200).

Murman (2015) recalca que la capacidad de copiar una figura sencilla no se ve afectada,
pero cuando esta figura es compleja, como por ejemplo la figura de Rey aparecen dificultades
para realizar la copia en los adultos mayores. Cuando realizan tareas de dibujo libre se muestran
dibujos simples y poco articulados. En ocasiones, la causa de la falta de rendimiento con la
edad se relaciona con el tiempo de reaccion en las tareas, sobre todo en las que son
cronometradas. En cierto modo es verdad que el tiempo de reaccion disminuye con la edad,
pero también se ha demostrado que si se excluye el tiempo de ejecucion aun se siguen

encontrando dificultades y menor rendimiento en las pruebas.

Por ultimo, los déficits sensoriales relacionados con la edad y su influencia en el
rendimiento cognitivo deben tenerse en cuenta antes de sacar conclusiones sobre las habilidades

visoperceptivas y visoespaciales en el envejecimiento normal (Valentijn et al. 2005).
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3.9. Lenguaje.

El lenguaje es un dominio cognitivo caracterizado por poseer capacidades cognitivas
cristalizadas y fluidas. En comparacion con otros dominios, el lenguaje permanece estable en
el envejecimiento (Harada et al., 2013). Se puede decir que las funciones lingiiisticas son las

que mejor conservadas permanecen en el envejecimiento (Wingfield, 2000).

Ademas, Verhaeghen (2003), sostiene que algunas de las aptitudes semanticas y de
vocabulario pueden probablemente incrementar conforme aumenta la edad. Esta misma idea
fue apoyada por Park y Reuter-Lorenz, (2009) y Salthouse (2009), quienes afirman que el

vocabulario durante la vejez se mantiene estable o incluso mejora.

Es importante mencionar algunas excepciones como la denominacién por confrontacion
visual que suele disminuir a partir de los 70 afos (Zec et al., 2005). La fluidez verbal, la
recuperacion verbal y ciertas tareas de dominacion son sensibles a los cambios que se producen

en el envejecimiento (Critchley, 1984).

Bigler (2012) sostiene que la funcién del habla y el lenguaje, abarcando el vocabulario,
el razonamiento verbal y la comprension de una conversacion sin tecnicismos, por lo general
se mantiene intacta en los adultos mayores. Por otro lado, la comprension del habla implica la
sensibilidad del sistema nervioso periférico para la percepcion y las aptitudes cognitivas
caracteristicas del habla del sistema nervioso central (Sommers, 1997). Como hemos
comentado, la comprension del habla normal no se ve afectada, pero en entornos ruidosos o

desfavorables y con un contenido de vocabulario complejo para la persona puede verse alterado.

Aunque las aptitudes lingiiisticas que exigen un acceso y recuperacion Iéxica
almacenada pueden aparecer afectadas en las personas mayores. Segun Mortensen et al. (2006)
estos procesos se pueden estudiar en el habla natural y en la fluidez verbal. La fluidez verbal es
la capacidad de desarrollar un registro de palabras en un tiempo determinado y también

disminuye con la edad (Singh-Manoux et al., 2012).

MacKay et al., (2002) recalcan que el rendimiento puede verse mejorado
significativamente cuando se proporcionan pistas fonéticas. En consecuencia, se puede resaltar
un declive en las personas mayores sanas en el acceso lIéxico de las palabras mas que en el

extravio de la palabra en si. Sin embargo, Bolla et al. (2010) no encontr6 cambios diferenciales
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significativos entre sus resultados en la fluidez semantica y la fonética. Aunque, Foldi et al.
(2003) sostienen que las personas mayores presentan peores rendimientos en la fluidez

semantica, que en la fluidez fonética.

Es importante destacar que al estudiar la fluencia verbal durante una tarea se requiere la
colaboracion de otros dominios cognitivos como la atencion, la velocidad de procesamiento, la
memoria de trabajo, etc. Burke y Shafto (2008) defienden la idea de que el rendimiento
lingiiistico estd influenciado por los déficits que presentan en la agudeza visual, dandole asi un

papel importante a los hdndicaps sensoriales.

4. Factores preventivos: reserva cognitiva y neuroplasticidad.

La hipotesis de reserva cognitiva defiende que hay matices funcionales y estructurales del
cerebro que pueden disminuir el efecto funcional de algiin proceso patoldgico (Richards y
Deary, 2005), es decir, cuanto mayor sea la reserva cognitiva mas se demoraran las
manifestaciones y signos clinicos de la patologia. Por lo tanto, la reserva cognitiva es un factor
protector contra el deterioro cognitivo y diversos tipos de demencia, ya que las funciones se
ven contrarrestadas gracias a la compensacion de las redes neuronales y la neuroplasticidad

(Valenciano-Mendoza y Guardia-Olmos, 2014).

Se puede clasificar la reserva cognitiva en dos tipos: activa y pasiva. La reserva
cognitiva pasiva depende de las caracteristicas del individuo, como, por ejemplo: el volumen
del cerebro, el nimero de neuronas, las sinapsis, etc. Y la reserva cognitiva activa, depende de
las capacidades de adaptacion y de la estimulacion ejercitada del cerebro a lo largo de la vida
de la persona (Katzman, 1993). En el campo de la neurociencia se plantea que la
neuroplasticidad, la compensacion y el aumento de vascularizacion cerebral son las bases

neuronales que sostienen y afirman la hipotesis de la reserva cognitiva (Eriksson et al., 1998).

Las personas mayores sanas son capaces de compensar el declive cognitivo y adaptarse
(Triado y Villar, 2006). Si ellos tienen elevados niveles de neuroplasticidad al poseer recursos

personales que fomentan su adaptacion, responden con efectividad a las demandas del ambiente
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(Antequera y Grasso, 2019). Baltes y Willis (1982) especifican que la neuroplasticidad es la
aptitud que tiene el cerebro para cambiar sus conexiones, estructuras y funciones provocadas a
través de factores internos o externos, como, por ejemplo: la experiencia, es decir, la habilidad
de mejorar el rendimiento de aprendizaje y progresar su ejecucion bajo condiciones favorables
(Antequera y Grasso, 2019). Las personas mayores que tienen elevados niveles de
neuroplasticidad poseen recursos personales que fomentan su adaptacion, respondiendo con

efectividad a las demandas del ambiente (Antequera y Grasso, 2019).

En todas las etapas del ciclo vital se crean conexiones neuronales donde el cerebro
retiene la capacidad de plasticidad, incluyendo en la vejez, favoreciendo un envejecimiento
positivo y saludable (Baltes, 1987; Verhaeghen, 2000). Por lo tanto, se puede concebir el
cerebro como plastico, adaptativo y cambiante a lo largo de la vida, siendo su funcion preparar
al adulto mayor frente a los cambios répidos e impredecibles ambientales y comportamentales
(Pascual-Leone et al., 2005). La experiencia altera nuestro cerebro aumentando o disminuyendo
las sinapsis que permiten la conexion de las neuronas. Este proceso hace referencia al
aprendizaje y se puede producir a cualquier edad, en el envejecimiento podemos generar nuevas

neuronas.

Chapell (1996) indica que en la plasticidad podemos encontrar diferencias
interindividuales, es decir, no todas las personas tienen el mismo grado de capacidad de
plasticidad y para todos los tipos de experiencias. Swaab (1991) informa que la plasticidad es
dependiente del uso, por lo tanto, si la persona ejercita la plasticidad a largo de su vida, puede
conseguir potencializarla y ser un factor protector ante los déficits del envejecimiento

(Fernandez-Ballesteros et al., 2007).

Se pueden encontrar controversias entre las observaciones clinicas y el trabajo de la
poblacion al estimar la neuroplasticidad y el potencial de aprendizaje en personas mayores. Se
determina un bajo rendimiento en las pruebas clinicas y un alto funcionamiento en la vida
cotidiana de la persona (Gonzalez Aguilar et al., 2018). La neuroplasticidad puede ser evaluada
a través del potencial de aprendizaje, el cual determina la capacidad que tiene la persona para
aprender (Baltes et al., 1982). Estos autores y Vygotsky et al. (1996) exponen que el potencial
de aprendizaje es la diferencia entre el rendimiento o aptitudes que presenta el individuo

inicialmente y la eficacia que alcanza el sujeto al realizar una ejecucion, tras un entrenamiento
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optimo. En definitiva, es la disposicion global de aprendizaje que el individuo puede lograr
(Baltes, 1982), consiguiendo una buena adaptacion al poner en practica lo aprendido (Lovdén
etal., 2010). Por lo tanto, se encuentra una afinidad entre la plasticidad cognitiva y el potencial
de aprendizaje, ya que al medir este potencial podemos estimar la presencia de plasticidad

cognitiva (Antequera y Grasso, 2019).

Baltes et al. (1984), Baltes (1987), Kliegl et al. (1989), originaron una medida de
plasticidad basada en el procedimiento festing-the-limits o evaluacion potencial de aprendizaje.
Este procedimiento ayuda a estimular el nivel de ejecucion potencial de un sujeto en
condiciones Optimas de evaluacion (Schreiber y Schneider, 2007). Se trata de introducir una
fase de entrenamiento en la situacion de evaluacion. La evaluacion tradicional conlleva un
formato test-entrenamiento-test, aunque también puede aplicarse item a item, como respuesta a
los fallos cometidos por el sujeto en cada item. Kliegl y Baltes (1984, 1987) diferencian tres
parametros de plasticidad en el procedimiento testing-the-limits. Primero obtienen la linea base
a través de un pretest, luego se deduce la linea base de capacidad de reserva (entrenamiento o
intervencion) que puede consistir en la realizacion de alguna tarea en ambientes de optimizacion
a través de un entrenamiento. Por tltimo, el desarrollo de la capacidad de reserva a través de
un postests, que se elabora cuando las condiciones de la intervencion refuerzan la linea base de
la capacidad de reserva. Es importante evaluar la plasticidad cognitiva en la Gltima etapa del
ciclo vital, ya que facilita un posible diagndstico temprano de deterioro cognitivo leve y
proporciona una herramienta que estima el potencial de aprendizaje, ayudando a valorar la
posible rehabilitacion que se pone en practica en el tratamiento de la estimulacion cognitiva
(Zamarron-Cassinello et al., 2008). Aunque el envejecimiento normal se caracteriza por la
ausencia de patologias, esto no quita que puedan padecer en un futuro (Navarro-Gonzalez et

al., 2015).

5. Resumen.

Los primeros estudios de inteligencia resaltaron que el envejecimiento esta relacionado con un

declive en algunas funciones cognitivas y con un crecimiento o estabilidad en otras (Cattel,
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1943). Desde entonces, el interés en el estudio de los cambios cognitivos ha dado lugar a varias
teorias explicativas, y a un numero creciente de estudios basados en metodologias
longitudinales y transversales (Correia et al., 2018). Estos revelaron, en el envejecimiento,
cambios microscopicos a nivel estructural cerebral en la materia gris y blanca, y consiguientes
cambios funcionales evidentes (Harada et al., 2013). Ademas, sefialaron como desde el punto
de vista cognitivo, hay un patron de deterioro caracteristico relacionado con la disminucion de
la velocidad del procesamiento. Este declive implica déficits en la memoria y en el aprendizaje,
que conllevan al mismo tiempo problemas para construir estrategias y realizar una adecuada
codificacion, almacenamiento y recuperacion de la informacion, etc. También en el
envejecimiento normal se ven afectadas las funciones ejecutivas, el lenguaje, las habilidades
visoespaciales, visoperceptivas y visoconstructivas (Correia et al., 2018; Harada et al., 2013;).
Sin embargo, es importante tener en cuenta que no todos los cambios que se producen se
manifiestan igual en todos los adultos mayores, existe una amplia heterogeneidad en relacion
con el deterioro de algunas capacidades. Esto puede deberse a la influencia que hay entre la
reserva cognitiva y la neuroplasticidad; y el efecto preventivo que ejerce sobre los cambios que

se producen en el envejecimiento.
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1. Envejecimiento patologico.

Junto a los patrones de envejecimiento normales, existen formas de envejecimiento patologico.
Conforme el Diccionario Psicolégico de la American Psychological Association (APA; n.d.),
por envejecimiento patolégico se indica los cambios que se producen debido a las
enfermedades, a diferencia de los cambios asociados con el envejecimiento sano normal. Como
se ha indicado anteriormente, se experimentan cambios relativamente leves en las capacidades
cognitivas con la edad. Sin embargo, un gran porcentaje de personas tienden a desarrollar con
el tiempo un marcado deterioro cognitivo caracterizado por un estado de demencia. Estos

individuos entran en la categoria de envejecimiento patoldgico o “sin éxito” (Moss et al., 2007).

Sin embargo, la investigacion clinica en los tltimos afios ha identificado una condicion
comun a un grupo de individuos que se caracteriza por un deterioro cognitivo en una o mas
funciones que, aunque pueda afectar minimamente a la capacidad de llevar a cabo actividades
de la vida diaria, no alcanza el umbral de un estado de demencia moderada (Moss et al., 2007).

Esta condicidon suele habitualmente ser clasificada por los profesionales de la salud como
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“deterioro cognitivo leve” (DCL) y puede considerarse razonablemente como una segunda
categoria general de envejecimiento “sin éxito” (Moss et al., 2007). A pesar de que varios
autores argumentan que el DCL constituye una fase mas temprana de la enfermedad de
Alzheimer u otros tipos de demencia, existen varias evidencias que sugieren que el DCL

representa un estado estatico y cronico separado del envejecimiento normal (Moss et al., 2007).

2. El Deterioro Cognitivo Leve (DCL).

A lo largo de los afos, el concepto de DCL evolucioné muchas veces. Kral (1962) fue el primero
que intent6 describir los cambios cognitivos en el envejecimiento normal, acufiando el término
“olvido senescente benigno” para delinear el declive en la memoria debido al alcance de la edad
(Pertersen y Negash, 2008). Posteriormente, han surgido distintas denominaciones con el
objetivo de etiquetar este estado en el limite entre la normalidad cognitiva y la demencia, que
nos ayuda a entender estos cuadros clinicos como un primer signo de un deterioro cognitivo

(Stracciari et al., 2016).

En 1986 un grupo de investigadores del Instituto Nacional de Salud Mental refiriéndose
a los cambios de memoria que se consideraban una variante del envejecimiento normal, propuso
el término “deterioro de la memoria asociado a la edad” (Crook et al., 1986). Posteriormente,
en 1994 la Asociacion Internacional de Psicogeriatria acufi6 el término “deterioro cognitivo
asociado a la edad” (Levy, 1994) e incluyeron como criterios operativos varios dominios
cognitivos que se supone que disminuyen en el envejecimiento normal y que abarcan valores
normativos ajustados seglin la edad y la educacion de la persona. En el Estudio Canadiense de
Salud y Envejecimiento se incluy6 el término “deterioro cognitivo sin demencia” (Graham et
al., 1997) con el objetivo de delinear a los individuos con trastornos de la funcion cognitiva,

pero que no era lo suficientemente grave para constituir una demencia.

Recientemente, el DCL ha surgido para representar una etapa de deterioro intermedia
de fase preclinica de transicion entre el envejecimiento sano y la demencia (Petersen y Negash,

2008). El término DCL, incluido dentro de la Clasificacion Internacional de Enfermedades
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(CIE-10) de la Organizacion Mundial de Salud (OMS; 2000), se define como un sindrome
delineado por un deterioro cognitivo que es mayor que el esperado para la edad y el nivel de
educacion de un individuo, pero que no interfiere significativamente con las actividades de la
vida diaria (Gauthier et al., 2006). Desde la ampliacion de los criterios diagnostico de 2003, el
deterioro cognitivo leve se clasifica en dos subtipos: amnésico y no amnésico (Petersen, 2004;

Winblad et al., 2004).

Por un lado, la forma amnésica de deterioro cognitivo leve, estd caracterizada por un
declive de la memoria que resulta ser clinicamente significativo, pero que aun no cumple los
criterios de la demencia (Petersen, 2011). Sin embargo, en cuanto al resto de dominios
cognitivos, como, las funciones ejecutivas, el lenguaje y las habilidades visoespaciales no
suelen verse afectadas. Ademads, a excepcion de algunas leves deficiencias, las habilidades
funcionales se preservan casi intactas. Por otro lado, la forma no amnésica conlleva un deterioro
leve de las habilidades que no estan relacionadas con la memoria, afectando principalmente la

atencion, el uso del lenguaje o las habilidades visoespaciales (Petersen, 2011).

En la practica clinica, para determinar los fenotipos clinicos de las enfermedades se
suele determinar si el deterioro afecta a uno o mas dominios cognitivos. En este sentido hay
que recordar la diferencia de los subtipos de DCL en DCL a tinico dominio y DCL a dominios
multiples (Petersen, 2004; Winblad et al., 2004). El subtipo de DCL amnésico de dominio
unico, es cuando un unico dominio cognitivo se encuentra alterado, siendo en este caso la
memoria; el subtipo de DCL amnésico de dominio multiple, estad relacionado con
modificaciones de la memoria, mas al menos otro dominio cognitivo, como puede ser el
lenguaje, la funcidn ejecutiva o las habilidades visoespaciales (Petersen et al., 2008). En esta
misma linea, el DCL no amnésico de dominio Unico se diagnostica cuando hay un declive en
una sola habilidad cognitiva no relacionada con la memoria, al mismo tiempo el DCL no
amnésico de dominio maultiple incluye alteraciones de varios dominios cognitivos no

relacionados con la memoria.

En resumen, los cambios cognitivos que suelen pasar con el deterioro cognitivo suelen
ser clasificados en: a) DCL amnésico Unico: cuando sélo hay alteracién en la memoria,

coincidiendo con la definiciéon operativa de Petersen; b) DCL multiple: puede ser tanto
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amnésico cuando hay alteracion de la memoria y de otro dominio cognitivo, como no amnésico
cuando hay alteracion de varios dominios cognitivos diferentes a la memoria, y ¢) DCL no
amnésico unico: cuando hay deterioro en una area cognitiva distinta a la memoria (Gonzalez-

Martinez, et al., 2021).

En los ultimos diez afios los expertos han realizado diferentes investigaciones sobre la
prevalencia del DCL y la incidencia de personas con un funcionamiento cognitivo normal que
evolucionan hacia el DCL (Petersen, 2016). Muchos de estos estudios se han realizado a nivel
internacional involucrando a varios miles de sujetos, y se estima que la prevalencia global del
DCL esta en un rango del 12% al 18% en personas mayores de 60 afios (Petersen, 2016). Por
ejemplo, en un estudio realizado en la poblaciéon del condado de Olmsted, Minnesota, por los
investigadores del grupo de la Clinica Mayo, denominado “Estudio del Envejecimiento”,
mostraron que la prevalencia global del DCL era del 16% en residentes de 70 afios 0o mas

(Petersen et al., 2010).

La condicion de declive asociada al DCL esté relacionada con la edad, y cuando las
pruebas sugieren una etiologia de tipo degenerativo es muy probable que la base sea la
Enfermedad de Alzheimer (Okello et al., 2009). Como muestran los estudios epidemiologicos
longitudinales centrados en el seguimiento de individuos cognitivamente normales, la tasa de
progresion, es decir, cuantos individuos desarrollan esta patologia, puede variar (Petersen,
2016). Normalmente, como demuestra el “Estudio del envejecimiento de la Clinica Mayo”,
basado en un seguimiento de sujetos de 70 afios o mas durante una mediana de 5 afios, la tasa
de progresion se situa entre el 5% y el 6% anual (Petersen et al., 2010). Las tasas son mas bajas

en adultos y aumentan considerablemente conforme avanza la edad.

3. Demencias.

Como se ha mencionado anteriormente, en el marco del envejecimiento patolégico o “sin €xito”

también se incluyen los individuos que desarrollan un deterioro cognitivo marcado, es decir,
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caracterizado por un estado de demencia (Moss et al., 2007). Un cuadro de demencia suele
relacionarse con la alteracion del desempefio normal en el ambito social y laboral del paciente

(Stracciari et al., 2016).

Segun la definicion de la World Health Organization (WHO), el término demencia
abarca un sindrome, cronico o progresivo, que conlleva alteraciones de la funcion cognitiva, en
una forma mas grave de las alteraciones que normalmente existen en el envejecimiento
biologico (WHO, 2021). La demencia incluye trastornos en los dominios cognitivos de la
memoria, del razonamiento, de la comprension, del calculo, del aprendizaje, del lenguaje y del
juicio. Ademas, las modificaciones cognitivas suelen ir acompafiadas por cambios en el tono

del humor, del control emocional, en el comportamiento y en la motivacion (WHO, 2021).

Hoy en dia, la demencia representa una de las principales causas de muerte, siendo la
séptima entre todas las enfermedades, ademas estd asociada a una de las mayores causas de
discapacidad y dependencia entre las personas mayores a nivel global. Hasta la fecha, unos 55
millones de personas padecen demencia a nivel mundial, con un 60% de pacientes que viven
en paises de ingresos bajos y medios. Sin embargo, dado el envejecimiento global de la
poblacion, se estima que estos numeros suban a unos 78 millones en 2030 y a 139 millones en
2050 (WHO, 2021). La demencia afecta a los individuos desde multiples puntos de vista,
conllevando problemas fisicos, psicoldgicos, y socioecondmicos, no sélo para los pacientes
sino también para sus cuidadores, familias y la sociedad en general. No obstante, la demencia
actualmente no tiene cura. Tanto los medicamentos como los tratamientos modificadores de la
enfermedad que se han desarrollado hasta ahora, tienen una eficacia limitada. Aunque existen
muchas formas de apoyo que mejoran y ayudan a los pacientes con demencia y sus cuidadores

o familiares (WHO, 2021).

4. Criterios Diagndsticos.

En la practica clinica, para el diagndstico de los estados patologicos del envejecimiento suelen

ser adoptados los criterios que existen en la Clasificacion Internacional de Enfermedades (CIE-
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10; WHO, 1993) y en el Manual Diagnostico y Estadistico de los Trastornos Mentales (DSM)
publicado por la Asociacion Americana de Psiquiatria (APA, 2000; 2013), ahora en su quinta
edicion.

Respecto a la evolucion de los criterios diagnostico del DCL, destaca que fueron en
origen desarrollados por Petersen et al. (1999) de la Clinica Mayo de Rochester, Minnesota.
Estos incluian: (1) quejas de memoria, preferiblemente confirmadas por un informante; (2)
deterioro objetivo de la memoria segun la edad y la educacion; (3) funcion cognitiva general
ampliamente normal; (4) actividades de la vida diaria esencialmente normales; y (5) ausencia
de demencia. Por lo tanto, la atencion se centro en lo que ahora se denomina DCL amnésico.
Luego el grupo de la Clinica Mayo sugiri6 diferentes subtipos de DCL, que representan el cruce

factorial de dominio inico/dominio multiple y amnésico/no amnésico (Anderson, 2019).

Aparte de los multiples cambios en los criterios de diagndstico que siguieron en los afios
siguientes, en 2013 la Asociacion Americana de Psiquiatria, propuso finalmente el término
Trastorno Neurocognitivo Leve (TNC) para describir el DCL dentro de la quinta edicion del
Manual Diagnostico y Estadistico de los Trastornos Mentales (DSM-5; APA, 2013). Los

criterios incluyen:

A. Evidencia de un modesto deterioro cognitivo respecto a un nivel previo de
rendimiento en uno o mas dominios cognitivos (atencion compleja, funcion
ejecutiva, aprendizaje y la memoria, el lenguaje, la percepcion-motricidad o la

cognicidn social) basado en:

1. La preocupacion de la persona, de un informante o del clinico de que ha

habido un deterioro leve de la funcion cognitiva.

2. Un deterioro moderado del rendimiento cognitivo, preferiblemente
documentado por pruebas neuropsicoldgicas estandarizadas o, en su defecto,

por otra evaluacion clinica cuantificada.

B. Los déficits cognitivos no interfieren con la capacidad de independencia en
actividades cotidianas (es decir, se conservan las actividades instrumentales
complejas de la vida diaria, como el pago de facturas o la gestion de la
medicacion se conservan, pero puede ser necesario un mayor esfuerzo,

estrategias compensatorias o adaptaciones).
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Ahora, en la quinta ediciéon del Manual Diagnostico y Estadistico de los Trastornos
Mentales (DSM) las diferentes entidades conocidas como demencia se han incorporado a la
categoria mas amplia de Trastornos Neurocognitivos Mayores (APA, 2013). Los criterios

diagnosticos son:

A. Evidencia de un deterioro significativo con respecto a un nivel previo de
rendimiento en uno o mas ambitos cognitivos (atencién compleja, funcion
ejecutiva, aprendizaje, la memoria, el lenguaje, la percepcion-motricidad o la

cognicion social) basado en:

1. La preocupacion de la persona, de un informante o del clinico de que se ha

producido un deterioro significativo de la funcion cognitiva.

2. Un deterioro sustancial del rendimiento cognitivo, preferiblemente
documentado mediante pruebas neuropsicologicas estandarizadas o, en su

defecto, otra evaluacion clinica cuantificada.

B. Los déficits cognitivos interfieren con la independencia en las actividades
cotidianas (es decir, como minimo, requerir asistencia en actividades
instrumentales complejas de la de la vida diaria, como el pago de facturas o la

administracion de medicamentos).

C. Los déficits cognitivos no se producen exclusivamente en el contexto de un

delirio.
D. Los déficits cognitivos no se explican mejor por otro trastorno mental.
Especificadores:

m Sin alteracion del comportamiento: si la alteracion cognitiva no se acompaiia de

ninguna alteracion conductual clinicamente significativa.

m Con alteracion del comportamiento (especificar alteracion): si la alteracion
cognitiva se acompafia de una alteracion conductual clinicamente significativa
(por ejemplo, sintomas psicéticos, alteracion del estado de animo, agitacion,
apatia u otros sintomas conductuales). Por ejemplo, el trastorno depresivo mayor

o esquizofrenia.

Con respecto a los pacientes con trastornos neurocognitivos, también cabe destacar que,

en muchas ocasiones, hay evidencia de un trastorno causal, en el caso de la enfermedad de
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Parkinson, la enfermedad de Huntington, una lesion cerebral traumatica infeccion por VIH o
SIDA, o un accidente cerebrovascular (Sachdev et al., 2014). Sin embargo, en muchos casos
las personas con trastornos neurocognitivos empiezan a manifestar sintomas cognitivos y
conductuales que con el paso del tiempo desvelan a su base enfermedades como la EA, la
enfermedad cerebrovascular, la degeneracion lobar frontotemporal y la demencia de los cuerpos
de Lewy (Sachdev et al., 2014). Por lo tanto, en la quinta edicion de DSM-V al clasificar los

trastornos neurocognitivos graves y leves, utilizan subtipos segun la etiologia.

5. Tipos de demencia.

Los principales subtipos etioldgicos de trastornos neurocognitivos para los que se incluyen
criterios en el DSM-5 son: Enfermedad de Alzheimer; Degeneracion lobar frontotemporal;
Infeccion por VIH; Enfermedad de Huntington; Enfermedad de los cuerpos de Lewys;
Enfermedad de Parkinson; Enfermedad de los priones; Consumo de sustancias y/o
medicamentos; Lesion cerebral traumatica; Enfermedad vascular; Otra condiciéon médica;
Multiples etiologias; Sin especificar (Sachdev et al., 2014). A continuacidon, vamos a describir

los mas relevantes.

5.1. Demencia frontotemporal.

Los pacientes que sufren de Demencia Frontotemporal (DFT) representan entre el 5% y
el 10% del total de los individuos que sufren de alguna forma de demencia (Kumar et al., 2021).
Normalmente, el inicio de la DFT se presenta entre los 45 y los 65 afios, pero el trastorno puede
presentarse antes de los 30 afios, asi como en los adultos mayores (Snowden et al., 2002). La
DFT se presenta como un sindrome caracterizado por alteraciones conductuales y de la
personalidad, y puede ser acompafiada por alteraciones en el lenguaje (Kumar et al., 2021). Para
el diagnostico probable, junto a los sintomas se requiere la evidencia de una mutacion genética
o la afectacion de los lobulos frontal y temporal en la tomografia computarizada y en la

resonancia magnética (Kumar et al., 2021).
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Las caracteristicas clinicas estan relacionadas con la degeneracion del 16bulo frontal, es
decir, alteraciones de la conducta social, del control inhibitorio, del comportamiento sexual, del
apetito; comportamientos ritualizados y estereotipados; reduccion de la empatia y apatia
(Dickerson, 2016). Las funciones instrumentales estan relativamente preservadas, mientras que
los cambios cognitivos incluyen déficits atencionales, escasa capacidad de abstraccion,

dificultad para el cambio y tendencias repetitivas (Snowden et al., 2002).

Anteriormente la DFT se denominaba con el término “enfermedad de Pick™ que esta
relacionado con los resultados obtenidos tras el estudio de los tejidos cerebrales, que mostraron
inclusiones nombradas “cuerpos de Pick” en las neuronas (Kumar et al., 2021). Actualmente se
reconocen dos variantes de DFT, la variante comportamental y la variante del lenguaje (Kumar
etal., 2021). Ademas, la variante de lenguaje suele ser dividida en ““afasia progresiva no fluida”
y “demencia semantica”. Estas se relacionan con la disminucién de la capacidad lingiiistica

(Kipps et al., 2007; Kumar et al., 2021).

La variante conductual de DFT es la mas comun, afecta principalmente varones y esta
caracterizada por evidentes cambios en la personalidad y en la cognicion social, como
desinhibicion, apatia, pérdida de empatia, alteracion de los patrones de alimentacion,
comportamientos estereotipados y disminucion de los modales y el autocuidado (Johnson et al.,
2005; Davies et al., 2006). Desde el punto de vista de la cognicion, la DFT conductual se
caracteriza como un sindrome disejecutivo, con deterioro de la planificacion, la resolucion de
problemas, la flexibilidad mental, el juicio y la atencién. La memoria, la capacidad visoespacial

y el lenguaje estan preservados (Dickerson, 2016).

5.2. Demencia por cuerpos de Lewy.

La Demencia por cuerpos de Lewy representa un 15% de los casos de demencia, y esta
caracterizada por alteraciones histologicas denominadas cuerpos de Lewy, o sea inclusiones
esféricas intracitoplasmaticas, compuestas por un denso nucleo circular eosinofilico rodeado de
fibrillas sueltas (Kumar et al., 2021). Los agregados patologicos nucleicos incluyen las

proteinas a-sinucleina y ubiquitina.

Clinicamente las caracteristicas base de los pacientes que sufren de demencia por

cuerpos de Lewy son: fluctuaciones en el rendimiento cognitivo, alucinaciones visuales,
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sintomas de Parkinsonismo como rigidez muscular, movimientos lentos, dificultad para
caminar y temblores, entre otros con inicio posterior al desarrollo del deterioro cognitivo.
Mientras que el trastorno del comportamiento del suefio REM y sensibilidad severa a los
antipsicoticos representan las caracteristicas diagnésticas sugestivas. Ademads, los
biomarcadores relacionados a la Demencia de cuerpos de Lewy, indican una baja captacion de
123-MIBG en la Gammagrafia de inervacion miocardica, mientras que la tomografia
computarizada por emision de foton unico (SPECT) o la tomografia por emision de positrones
sefiala una captacion reducida del transportador de dopamina en los ganglios basales; por

ultimo, la Polisomnografia (PSG) muestra un sueiio REM sin atonia (Kumar et al., 2021).

En el caso que el paciente tenga dos caracteristicas de base o una sugestiva con una o
mas caracteristicas principales se dard un diagndstico probable, mientras que el diagndstico sera
posible si el paciente tiene so6lo un rasgo central o uno o mas rasgos sugestivos (Kumar et al.,

2021).

5.3. Demencia debida a Enfermedad de Parkinson.

Junto a la enfermedad de Parkinson (EP), los estudios han revelado que cada afio el 10%
de pacientes afectados por EP desarrolla una demencia. Esta suele ser clasificada como un
deterioro cognitivo que ha superado la etapa de demencia y que se manifiesta en el contexto de
un cuadro preexistente de enfermedad de Parkinson (Garcia-Ptacek y Kramberger, 2016).
Conforme el grado de declive cognitivo, dentro de la enfermedad de Parkinson pueden
individuarse fases distintas: primero, la EP premotora con o sin leves déficits cognitivos, la EP
con cognicion intacta o con DCL, con prevalencia amnésica, y por ultimo la Demencia de

enfermedad de Parkinson (Garcia-Ptacek y Kramberger, 2016).

Las alteraciones cognitivas que afectan a los pacientes con demencia debida a
enfermedad de Parkinson, incluyen el sindrome disejecutivo asociado a la enfermedad de
Parkinson, que conlleva un déficit progresivo en las habilidades de concentracion, retencion,
planificacion y organizacion; y ademas trastornos en la memoria de reconocimiento con déficit
en los recuerdos libres; y en los procesos de atencion como perder el hilo del pensamiento, no
seguir la conversacion o mostrar un estado de alerta fluctuante; y de percepcion visual en la

percepcion del espacio extrapersonal y en el reconocimiento de las formas de los objetos
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(Garcia-Ptacek y Kramberger, 2016). En la etapa de demencia, suelen manifestarse también
unas alucinaciones visuales complejas en que los pacientes perciben personas, animales u

objetos bien formados.

Respecto a las alteraciones fisiopatologicas, estas incluyen la inervacion colinérgica,
dopaminérgica y noradrenérgica, afectando los ganglios basales, la corteza orbitofrontal, la

amigdala y el hipocampo (Emre, 2003; Stracciari et al., 2016).

5.4. Enfermedad de Alzheimer.

Entre los trastornos neurocognitivos, la enfermedad de Alzheimer (EA) representa una
enfermedad neurodegenerativa, siendo la principal causa de demencia en personas de 65 afos
o mas (Alzheimer’s Association, 2018). En concreto, la EA es una enfermedad cerebral
degenerativa que aparece de manera insidiosa y conlleva progresivamente el declive de las
funciones comportamentales y cognitivas, como la memoria, la comprension, el lenguaje, la

atencion, el razonamiento y el juicio (Kumar et al., 2021).

Normalmente, la enfermedad de Alzheimer se clasifica en estadios que son diferentes
en funcion de la gravedad de los sintomas. Se encuentra primero el estadio preclinico o
presintomatico, es decir, una etapa “silenciosa” de la enfermedad en la que ya el cerebro esta
afectado, pero sin evidentes sintomas clinicos (Sperling et al., 2013). Después conforme el

grado de deterioro cognitivo se encuentran la fase leve, y de demencia.

En el curso de esta evolucion, la pérdida de memoria episodica a corto plazo se presenta
como primer sintoma, acompanada por el mantenimiento inicial de la memoria a largo plazo.
Esta se puede producir en la mayoria de los pacientes, aunque no sea el sintoma de presentacion
(Kumar et al., 2021). Sigue el declive de la habilidad de resolucion de problemas, el juicio, el
funcionamiento ejecutivo, la falta de motivacion y la desorganizacion, lo que lleva a problemas
de multitarea y de pensamiento abstracto. Ademas, los pacientes en las primeras etapas de la
enfermedad presentan un declive de leve a moderado de las funciones ejecutivas (Kumar et al.,
2021). Las siguientes funciones que se ven afectadas son el lenguaje y las habilidades

visoespaciales.

En las fases medias y tardias de la enfermedad de Alzheimer empiezan a manifestarse
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los sintomas neuropsiquiatricos, que incluyen apatia, el retraimiento social, la desinhibicion, la
agitacion, la psicosis y la deambulacion. Mientras que las fases tardias de la enfermedad estan
caracterizadas por dispraxia, la disfuncion olfativa, los trastornos del suefio, los signos motores
extrapiramidales y los sintomas parkinsonianos. Por ultimo, se ven afectados los reflejos

primitivos, la incontinencia y la dependencia total de los cuidadores (Kumar et al., 2021).

El aumento de la edad constituye el factor de riesgo principal para el desarrollo de la
enfermedad de Alzheimer, destaca resaltar que también los traumatismos craneoencefalicos, la
depresion, las enfermedades cardiovasculares y cerebrovasculares, gestacion afosa, el
tabaquismo, los antecedentes familiares de demencia, el aumento de los niveles de homocisteina
y la presencia del alelo APOE e4 estan relacionados con una mayor probabilidad de sufrir de
EA (Kumar et al., 2021). Ademaés, aunque menos del 5% de todos los casos de EA estan
representados por las mutaciones, actualmente tienen mucha relevancia en la investigacion
sobre la patogénesis del trastorno. Las mutaciones en la proteina precursora del amiloide (gen
APP, cromosoma 21), el gen de la presenilina 1 (cromosoma 14) y el gen de la presenilina 2
(cromosoma 1) producen un patron de herencia autosémico dominante con una penetrancia casi

completa (Cummings, 2002).

A nivel patofisiologico en la enfermedad de Alzheimer se observan principalmente
placas neuriticas anormales y ovillos neurofibrilares que se acumulan progresivamente en el
cerebro. Las placas neuriticas estan caracterizadas en el centro por un nucleo de proteina
amiloide y en alrededor por astrocitos, microglia y neuritas distroficas que suelen contener
filamentos helicoidales emparejados (Cummings, 2002). Mientras que los ovillos
neurofibrilares, estos estdn caracterizados por contener filamentos helicoidales pareados de
proteina tau anormalmente fosforilada que ocupan el cuerpo celular y se extienden hacia las

dendritas (Cummings, 2002).

Ademas, en los criterios diagnosticos actuales, a pesar de estos dos principales rasgos,
en la EA se pueden observar la reduccion de la densidad sinaptica, la pérdida de neuronas y la
degeneracion granulovacuolar en las neuronas del hipocampo. Cuando se produce el fendémeno
de la pérdida o de atrofia neuronal en las estructuras del ntcleo basal, del locus ceruleus y de
los nucleos del rafe del tronco enceféalico, se observa la carencia de transmisores colinérgicos,

noradrenérgicos y serotoninérgicos, respectivamente (Cummings, 2002).
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El diagnostico es unificado y dimensional, se utilizan los mismos criterios para el
diagnostico independientemente de la gravedad y las dificultades cognitivas y funcionales
(Dubois et al., 2014). El diagnostico de la EA debe de presentar dos criterios necesarios; la
evidencia de un perfil de memoria episddica especifico caracterizado por un déficit en el
recuerdo libre que no se normaliza mediante pistas (Dubois y Albert, 2004) y la evidencia de
biomarcadores asociados a la enfermedad, apoyando asi la presencia de la misma. Se pueden
comprobar dichos biomarcadores a través de una resonancia magnética estructural, una
neuroimagen molecular con PET o un analisis en LCR de las concentraciones de la proteina

amiloide o tau (Dubois et al., 2014).

Aunque los conocimientos sobre su patogénesis y para el desarrollo de una terapia para
la enfermedad de Alzheimer, los progresos no obtuvieron éxito en la prevalencia del trastorno,
comportando efectos limitados en el curso clinico. Actualmente la Food and Drug
Administration (FDA) recomienda, como medicamentos para tratar la Enfermedad de
Alzheimer, inhibidores de la acetilcolinesterasa (AchE) para los casos leves a moderados, y la
memantina, un antagonista del receptor NMDA (N-metil-D-aspatarte) para los niveles de
moderados a graves (Klafki et al., 2006). En concreto, estos medicamentos producen, en una
cantidad limitada de pacientes, unas mejoras modestas en la manifestacion de los sintomas. No
obstante, la enfermedad de Alzheimer sigue siendo una enfermedad incurable (Klafki et al.,

2006).

Debido a la limitada eficacia de la terapia farmacologica actual, actualmente la
investigacion esta centrada en el desarrollo de tratamientos no farmacologicos (TNF) que
mejoren la funcidn, la independencia y la calidad de vida (QoL) de los pacientes (Zucchella et
al., 2018). Los TNF incluyen multiples tipos de intervenciones y metodologias, que comparten
el objetivo de mejorar los sintomas de los pacientes, reducir el estrés de los cuidadores y mejorar
el entorno (Zucchella et al., 2018). El TNF, no puede influir en los mecanismos fisiopatologicos
subyacentes, no obstante, es no invasivo, seguro y tiene pocos efectos secundarios,
contribuyendo al mantenimiento de la funcién y la participacion a medida que la enfermedad
avanza (Zucchella et al., 2018). Sin embargo, no puede excluirse un efecto directo de las TNF
sobre la cognicion a través de la plasticidad/adaptacion neuronal en las primeras fases de la

enfermedad (Zucchella et al., 2018).
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6. Cambios estructurales en el cerebro.

6.1. Deterioro Cognitivo Leve (DCL).

En la mayoria de los estudios que han investigado sobre las neuropatologias que
conlleva el DCL, se han demostrado modificaciones desde el punto de vista estructural, que
solapan a las que pueden encontrarse en adultos mayores sanos y con demencia (Stephan et al.,
2012). A través de los estudios de resonancia magnética, resulta que las regiones cerebrales mas
afectadas por cambios en su estructura, incluyen las areas del l6bulo temporal medio, en
particular del hipocampo y de las regiones entorrinales, y la corteza cingular posterior
(Fennema-Notestine et al., 2009). Ademas, gracias a las medidas de neuroimagen funcional,
como, la evaluacion de la tomografia por emision de positrones con fluorodesoxiglucosa (FDG-
PET) y la tomografia computerizada por emision de fotén unico, los investigadores han
averiguado respectivamente la presencia de hipometabolismo en las cortezas temporoparietal y
el cingulo posterior y la hipoperfusion de las cortezas parietales y el hipocampo (Habert et al.,

2011; Kim et al., 2010).

Ademas, los recientes desarrollos en las técnicas de neuroimagen contribuyen
posiblemente a la deteccion temprana del DCL, identificando, por ejemplo, la alteracion de la
sincronizacion de las sefiales cerebrales con la magnetoencefalografia (MEG) y la resonancia
magnética funcional (fMRI) en los individuos que presentan esta condicion (Buldu et al., 2010;
Seo et al., 2013). Asimismo, los estudios de electroencefalografia (EEG) y MEG han mostrado
aumentos de la potencia en las frecuencias bajas (bandas delta y theta) y una disminucion de la
potencia en las frecuencias mas altas (bandas alfa y beta) en las personas con DCL en
comparacion con los de los controles (McBride et al., 2014). Lo que sugiere la presencia de
modificaciones de los patrones de disparo necesarios para los procesos cognitivos complejos,
como la memoria de trabajo y el evitamiento de la distraccion hacia procesos mas basicos, como

la orientacion de la atencion (Anderson, 2019).

Otros estudios transversales han demostrado a través de EEG y MEG que los pacientes
con DCL suelen mostrar una menor complejidad de la sefial en comparacion con los adultos
mayores sanos (Brufia et al., 2012; McBride et al., 2014). Como consecuencia se ha planteado

la hipotesis de que estos ultimos, suelen tener una dindmica neuronal menos compleja, es decir,
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mas regular, lo que lleva a una limitacion de los estados cerebrales y a una restriccion de las
transiciones entre ellos (McIntosh et al., 2008). Ademas, la sincronia de la actividad neuronal
oscilatoria del EEG en estado de reposo puede reducirse en el DCL, restringiendo la

comunicacion de corto y largo alcance (Dauwels et al., 2011).

Por ultimo, no es sorprendente que un rasgo distintivo del DCL amnésico sea la atrofia
y el adelgazamiento de las cortezas rinales, combinada con una atrofia del hipocampo que
supera la que se observa en el envejecimiento sano (Anderson, 2019). Los estudios muestran
que el volumen de la corteza entorrinal anterolateral esta correlacionado con el rendimiento en
la Evaluacion Cognitiva de Montreal (MoCA) una herramienta de deteccion cognitiva sensible

al DCL (Nasreddine et al., 2005).

6.2. Enfermedad de Alzheimer.

Los hallazgos de la base molecular responsables de esta patologia y los modelos del
envejecimiento facilitan la comprension de la enfermedad (Jin, 2010). Como se menciond
anteriormente, la enfermedad de Alzheimer estd caracterizada por lesiones cerebrales
peculiares, es decir, las placas seniles o placas beta-amiloide en el exterior de la neurona y de
ovillos de la proteina Tau en el interior de las neuronas. Ademads, en los estudios
anatomopatoldgicos se observaron también pérdida neuronal y dendritica, en los hilos de
neuropilas, en las neuritas distroficas, en la degeneracion granulovacuolar, en los cuerpos de
Hirano y el amiloide cerebrovascular (Castellani et al., 2010). Las placas de beta-amiloide
impiden el cruce de comunicacion de las neuronas en la sinapsis, mientras que los ovillos de
proteinas Tau obstaculizan el transporte de sustancias vitales para el funcionamiento de las
neuronas (Bateman et al., 2011; Dubois et al. 2014). Las proteinas Tau y beta-amiloides
movilizan la microglia, encargadas de su eliminacion. Se produce una inflamacion crénica
cuando el ritmo de propagacion de las proteinas es mayor que la de la microglia. Ademas, se
atrofia el cerebro al perder tantas células, ya que estos cambios causan dafos y la muerte de las

neuronas (Alzheimer’s Association, 2018; Duboi et al. 2014).

Los cambios moleculares pueden iniciarse veinte afios antes de la aparicion de los
sintomas (Jack et al 2011; Sperling et al 2011; Villemagne et al., 2013). Los estudios pioneros

de Braak y Braak (1986) mostraron que el area transentorrinal, que incluye la poblacién
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neuronal en el puente del 16bulo temporal medial, la corteza entorrinal y el neocortex temporal,
es la primera que se ve afectada y que luego los patrones de degeneracion siguen una forma
escalonada, pasando por las regiones limbicas (estadio I1I-1V), hasta las regiones subcorticales

(estadio V-VI).

Los investigadores sugieren que existe una relacion entre los patrones progresivos de
degeneracion de las zonas del sistema limbico, de las regiones del neocortex y de las estructuras
cerebrales basales anteriores y el declive en las habilidades cognitivas de las personas que
sufren enfermedad de Alzheimer, y es debido a la pérdida sinaptica gradual (Arnold et al., 1991;
Klucken et al., 2003; Teipel et al., 2005; Terry et al., 1981). Ademas, varias evidencias sugieren
que hay una relacion entre mayores niveles de oligomeros solubles de amiloide-f1-42 (AB) y
el dafo sinaptico y la neurodegeneracion, pudiendo causar en consecuencia, los déficits de

memoria caracteristicos de esta enfermedad (Serrano-Pozo et al., 2011).

A nivel macroscépico se observa que los cerebros de los pacientes con EA presentan un
patron simétrico tipico de atrofia, este suele dafiar principalmente a los 16bulos temporales
mediales y deja intactas las cortezas motora, sensorial y visual primarias. Como consecuencia,
las estructuras cerebrales de los ventriculos laterales, y sobre todo de los cuernos temporales,
resultan mas dilatados (Serrano-Pozo et al., 2011). Sin embargo, este patrén de adelgazamiento
cortical, también puede observarse en las personas que tienen mayor edad. A partir de los 70
afnos, se observan niveles elevados de solapamiento entre las estructuras cerebrales en los
sujetos que padecen la enfermedad y los controles emparejados por la misma edad (Castellani

et al., 2010).

A nivel microscopico, el comienzo de la degeneracién neurofibrilar se observa en el
alocortex del lobulo temporal medial (cortex entorrinal e hipocampo), siguiendo y
extendiéndose al isocortex asociativo, con un mantenimiento inicial de las areas sensoriales,
motoras y visuales primarias (Serrano-Pozo et al, 2011). Esta distribucion esta relacionada con
los perfiles neuropsicoldgicos de los pacientes con enfermedad de Alzheimer, o sea el inicial
trastorno de memoria episddica, y las siguientes alteraciones de las habilidades ejecutivas
(corteza prefrontal), praxias (corteza parietal), en la orientacion visoespacial (corteza
occipitoparietal), en la visopercepcion (corteza occipitotemporal) y de la memoria semantica
(corteza temporal anterior), dando lugar al sindrome de demencia completa (Serrano-Pozo et

al.,, 2011).
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Ademas, con respecto a las placas seniles o placas amiloideas, se sabe que su
acumulacion suele encontrarse principalmente en la neocorteza, implicando en menor medida
el alocortex (incluida la corteza entorrinal y la formacién del hipocampo), los ganglios basales,
los nucleos relevantes del tronco cerebral y el cerebelo, con respecto al isocortex asociativo. Es
importante resaltar la disociacién que existe entre las cargas de amiloide y de ovillos
neurofibrilares en el 16bulo temporal medial. De las areas isocorticales, como en el caso de los
ovillos neurofibrilares, las dreas sensoriales, motoras y visuales primarias tienden a estar menos
afectadas en comparacion con las areas multimodales de asociacion (Arnold et al. 1991; Braak
y Braak 1991). Sin embargo, las evidencias han determinado que no hay una correlacion entre
la carga amiloide y la gravedad o la duracidon de la demencia. No obstante, se cree que la
cantidad de amiloide medida en todo el manto cortical si aumenta a lo largo de la enfermedad

de Alzheimer (Serrano-Pozo et al., 2011).

La patologia subyacente a la atrofia cortical que caracteriza la EA es la pérdida neuronal.
Esta sigue a nivel regional y laminar, el patron de la degeneracion neurofibrilar, no obstante,
destaca que, en una misma region, la pérdida neuronal supera el namero de ovillos
neurofibrilares. Por ello, la gradual pérdida de neuronas se relaciona mas con los trastornos
cognitivos que con el namero de ovillos neurofibrilares. Junto a la pérdida neuronal, la pérdida
sinaptica, destaca como elemento que conduce a la atrofia de las cortezas cerebrales en la EA.
Esta, en términos laminares de espacio y tiempo, sigue la misma evolucion de la pérdida
neuronal. Se debe especificar que la pérdida de sinapsis, no se atribuye solamente a la pérdida
de neuronas, sino que puede adelantar la pérdida neuronal dentro de un area cortical especifica.
Por ello se supone que ésta sea la explicacion por la que la densidad sinaptica es el mejor

correlato del deterioro cognitivo en la EA (Serrano-Pozo et al., 2011).

7. Cambios cognitivos.

7.1. Cambios cognitivos en DCL.

Normalmente, las personas con DCL manifiestan quejas sobre lagunas en la memoria y

presentan discapacidades objetivas en las pruebas formales de memoria, aun asi, no logran
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cumplir los criterios de demencia (Belleville et al., 2008). No obstante, aunque estos pacientes
no tengan patrones evidentes de deterioro cognitivo global, ni importantes impactos funcionales
en las actividades de la vida diaria, el riesgo de desarrollar demencia es mas alto que en las
personas mayores sanas (Belleville et al., 2008). Por esto, para los investigadores, la
identificacion temprana del deterioro cognitivo se ha convertido en una cuestion de maxima

relevancia (Petersen, 2016).

El rasgo principal del DCL ha sido representado por los problemas de memoria
(Petersen et al., 1997). En concreto, en los pacientes DCL se han observado déficit de la
memoria episodica parecidos a los de EA leve (Petersen et al., 1999). Este componente
cognitivo ha sido el mas estudiado en el DCL, tratindose de unas de las primeras habilidades
que se ven afectadas en la Enfermedad de Alzheimer (Belleville et al., 2008). Este proceso
cognitivo incluye la codificacion y recuperacion de eventos en su contexto espacio-temporal.
En muchos estudios de DCL est4d demostrado la existencia de déficit de memoria episoddica al
memorizar listas de palabras, textos cortos, asi como de material visoespacial (Della Sala et al.,
2005; Ivanoiu et al., 2005; Kawas et al., 2003; Loewenstein et al., 2004; Moulin et al., 2004;
Petersen et al., 1997, 1999). En concreto, en las pruebas, el rendimiento de las personas con
DCL se coloca entre 1,5 y 2 desviaciones estandar por debajo del de los controles, entre los

adultos mayores sanos y los pacientes con EA (Belleville et al., 2008).

A través de la manipulacion de las condiciones de codificacion y recuperacion, las
investigaciones han tratado de identificar los mecanismos que contribuyen al déficit de memoria
episodica, subrayando el papel de los déficits en las condiciones de recuerdo con pistas y sin
pistas (Belleville et al., 2008). Por lo tanto, el declive relacionado al DCL conlleva mas
dificultades en beneficiarse de las pistas en las etapas de codificacion y recuperacion en
comparacion al envejecimiento normal. En concreto, las evidencias sugieren que las personas
con DCL tienen un problema durante la fase de codificacion del material y esa hipotesis esta
apoyada por los estudios sobre el reconocimiento facial y de materiales verbales, en los que los

hallazgos sefalan la presencia de déficit (Belleville et al., 2008).

Las dificultades de recuerdos con pistas y reconocimiento sugieren que la alteracion de
los procesos de codificacion del material en la fase de aprendizaje, pueden ser el mecanismo

subyacente de las quejas de memoria que conlleva el DCL (Belleville et al., 2008). En el estudio
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de los procesos de aprendizaje en el DCL las evidencias demostraron que estas personas
comparten con las personas con EA la capacidad de procesar informacion sobre las
caracteristicas semanticas o esquematicas del material, pero muestran una incapacidad en el uso
de estas al apoyarse en la memoria episodica. Esto es coherente con los hallazgos de que las
personas con EA y DCL no pueden hacer uso de la orientacion semantica para mejorar su

recuerdo (Belleville et al., 2008).

Ademas, muchos trabajos sefialan la presencia de un déficit en la memoria asociativa,
es decir la habilidad de asociar elementos previamente no relacionados presentados juntos
durante la fase de codificacion, o para asociar un elemento a su contexto espacial o visual
(Collie et al., 2002; Dudas et al., 2005; Nordahl et al., 2005). En esta misma linea Loewenstein
et al. (2004) sefialaron un déficit en la memoria de origen, a través de una prueba que consistia
en indicar una lista a la que pertenecian algunos elementos. Estos datos apoyan los problemas
en la codificacion de los items con su contexto, un déficit que se relaciona con las disfunciones

del hipocampo (Collie et al., 2002).

Se examinaron los resultados de la memoria diferida y la tasa del olvido con la finalidad
de estudiar la capacidad de almacenamiento en las personas con DCL. Las evidencias mostraron
un deterioro en el recuerdo inmediato y diferido (Hudon et al., 2006; Ivanoiu et al., 2005; Masur
et al., 1990; Perri et al., 2005; Petersen et al., 1999). Sin embargo, en las pruebas inmediatas
existen evidencias contrastantes que no muestran deterioro (Della Sala et al., 2005), por otro
lado, el recuerdo diferido esta alterado sistematicamente (Della Sala et al., 2005; Ivanoiu et al.,
2005; Loewenstein et al, 2004). Se ha sefialado un mayor deterioro en el recuerdo diferido en
los estudios de Maruff et al. (2004) y Perri et al. (2005). Mientras que Moulin et al. (2004)
observaron un rapido olvido en personas con DCL. Estos resultados sobre el deterioro del
recuerdo diferido y el olvido rapido, sugieren la presencia de un déficit de almacenamiento de

informacion.

Por otra parte, es importante sefialar, el efecto que causa el tipo de material en la
capacidad de memoria de las personas con DCL, dado que las personas con EA suelen mostrar
déficit en una amplia gama de materiales (Belleville et al., 2008). En este sentido, se ha
propuesto que la memoria no verbal pueda ser més vulnerable en personas con DCL. Los

resultados de los procedimientos de reconocimiento son coherentes con esta opinion. Se
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encontr6 que el reconocimiento estaba sistematicamente menos deteriorado cuando se utilizaba
material no verbal, como caras o patrones visuales, mientras que el patron es mas incoherente

con material verbal (Belleville et al., 2008).

Como se menciono anteriormente, la corteza perirrinal es una de las primeras estructuras
cerebrales que se ven afectadas en el DCL, y, junto a la corteza entorrinal, estan involucradas
en la habilidad de discriminar objetos complejos; mientras que una distinta via lobar temporal
medial, en que participan la circunvolucién parahipocampal y la corteza entorrinal medial es
responsable del procesamiento de la informacion espacial (Anderson, 2019). Por ello, en las
personas con DCL, no es raro encontrar alteraciones en la memoria de objetos en comparacion
con los controles sanos, como, por ejemplo, la denominacion de los objetos. Mientras que, las
pérdidas de memoria espacial se manifiestan en los sujetos con DCL y en las personas mayores
sanas, mostrando similitud en el olvido de donde ponen los objetos o en el reconocimiento de
lugares (Anderson, 2019). Ademads, el cortex perirrinal también esta relacionado con la
familiaridad de los recuerdos, por ejemplo, pueden reconocer una experiencia anterior, pero sin
el recuerdo del contexto original del acontecimiento, asi que es posible observar alteraciones

en las pruebas que evaltian esta habilidad (Anderson, 2019; Bowles et al., 2016).

En los ultimos afios el interés en los déficits no relacionados con la memoria, ha subido
significativamente, siendo estos déficits secundarios contiguos, o antecedentes a las
alteraciones de la memoria verbal (Saunders y Summers, 2011). Por ejemplo, los déficits en la
memoria visual, de la atencion, de la memoria de trabajo y de las funciones ejecutivas, y la
memoria semantica y el lenguaje. Estos déficits secundarios aparecen de forma temprana en la
fase preclinica de la EA y son mucho mas predictivos de la progresion que los déficits de
memoria episodica por si solos (Saunders et al., 2011). En la revision de Twamley et al. (2006)
los estudios apoyan estos hallazgos, sefialando que en la etapa preclinica de EA es comun
encontrar alteraciones sutiles en la atencidon, en el aprendizaje, la memoria, en el
funcionamiento ejecutivo, en la velocidad de procesamiento, el conocimiento semantico y el

lenguaje (Rapp y Reischies, 2005; Storandt, 2008; Storandt et al., 2006).

En el estudio longitudinal sobre los subtipos de DCL, de Saunders y Summers (2011),
se observo que los individuos con DCL amnésico en las pruebas de memoria visual estaban

significativamente mas deteriorados que en los grupos control (sanos) y DCL no amnésico.
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Ademas, notaron que el grupo con DCL amnésico presentaba un declive significativo y notable
en el rendimiento de las pruebas de memoria verbal en comparaciéon con los controles
emparejados por edad y el grupo de DCL no amnésico. Asimismo, este patrén se produjo
también en las medidas de memoria semantica, donde la habilidad de recuperar la informacion
estaba significativamente mas deteriorada en el grupo DCL amnésico en comparacion a los
controles. Mientras que no surgieron resultados significativos entre los grupos con DCL no
amnésico y los grupos de control, ni entre los grupos con DCL amnésico y DCL no amnésico.
Por eso, los autores hipotetizan que existe un deterioro de la habilidad de memoria semantica
en el DCL amnésico, mientras que el DCL no amnésico muestra un nivel de rendimiento de la

memoria semantica equivalente al del grupo de control de edad coincidente.

Respecto a los estudios sobre la atencion, en 2010, Saunders y Summers demostraron
en un grupo de pacientes con DCL amnésico y DCL subjetivo la presencia de declive en el
procesamiento atencional, con alteraciones en la atencion sostenida compleja, deteccion de
objetivos y en la amplitud visoespacial. Es importante resaltar que en el grupo con DCL
subjetivo, se observaron mayores déficits en la atencion selectiva, de la atencion sostenida
simple y la recuperacion del lenguaje. Mientras que ambos grupos mostraron rendimientos
similares en las medidas de atencidon sostenida compleja, deteccion de objetivos o atencion
dividida. Ademas, el grupo con DCL amnésico no se diferencioé del grupo con EA en una
medida de amplitud visoespacial, y el grupo con DCL subjetivo no se diferencié del grupo con

EA en una medida de atencion sostenida compleja.

Luego, en 2011 los autores observaron, en los pacientes con DCL amnésico y DCL no
amnésico, déficits consistentes y significativos en todas las medidas de atencion (Saunders et
al., 2011). En especial, las evaluaciones en la linea base, y de 10 y 20 meses mostraron
rendimientos significativamente mas bajos en ambos grupos que en controles en las habilidades
de atencion dividida, atencion selectiva y atencion sostenida en la realizacion de actividades
(compleja y simple). Uno de los resultados més destacados es el enlentecimiento significativo
en el tiempo de reaccion en las actividades que requieren habilidades de atencion sostenida
simple, tanto en el grupo con DCL amnésico como en el grupo con DCL no amnésico. Ademas,
se observd un aumento significativo del tiempo de reaccidon en una tarea de atencion dividida

en el grupo con DCL amnésico (Summers et al., 2011).
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Anteriormente, se ha comentado que en los patrones de envejecimiento sano la
velocidad de procesamiento de la informacion tiende a disminuir, no obstante, se observa una
ralentizacion desproporcionada relacionada con las limitaciones cognitivas en una gama de
trastornos cerebrales. Entre ellos, sobre todo, destacan las condiciones de degeneracion cerebral
como la enfermedad de Alzheimer y el deterioro cognitivo leve amnésico (DCL) y su
conversion en demencia (Haworth et al., 2016). En el ambito de la investigacion, generalmente
la velocidad de procesamiento de la informacion se suele operacionalizar en términos de tiempo
de reaccion (RT), es decir, el tiempo que transcurre entre la presentacion de un estimulo y la
siguiente respuesta comportamental, medido en una serie de pruebas a intervalos relativamente

cortos (Haworth et al., 2016).

En los experimentos realizados por Phillips et al. (2013), se encontraron diferencias en
la variabilidad intraindividual del tiempo de reaccion (IIVRT), es decir una medida altamente
correlacionada a la velocidad de procesamiento, entre los pacientes con DCL amnésico y con
EA y los controles sanos, en una tarea de discriminacion de un objetivo. Especificamente,
comparando los pacientes con DCL amnésico y los controles sanos, los autores notaron un
mayor grado de IIVRT y una velocidad de procesamiento més lenta en el primer grupo en
comparacion con el grupo de control. Estos resultados también se observaron en una segunda
tarea con una mayor carga de elaboracion cognitiva, aunque las puntuaciones fueron

significativamente mayores para el grupo DCL (Phillips et al., 2013).

Luego, Haworth et al. (2016), a través de la prueba Trail Making Test (TMT; Tombaugh,
2004) parte B, comunmente utilizada en la evaluacion neuropsicoldgica, notaron diferencias
significativas en los tiempos de reaccion entre un grupo de sujetos con DCL amnésico y los
controles sanos, mostrando un aumento de los tiempos de reaccién necesarios para completar
la prueba en los afectados por DCL. Ademads, en la misma publicacion, los autores demostraron
la presencia de diferencias significativas entre los dos grupos, en una componente de tiempo de
reaccion de una prueba de blisqueda visual, con tiempos de reaccion mas elevados en el grupo
DCL amnésico. Los autores resaltan la relacion que existe entre la velocidad de procesamiento
de la informacidn, y la integridad neurofisioldgica, siendo las alteraciones de la materia blanca
y los cambios en los neurotransmisores asociados con el enlentecimiento de la misma (Haworth

et al., 2016). Por lo tanto, las pruebas simples de tiempo de reaccion pueden formar parte de la
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evaluacion diagnostica, del estado, de la etapa, de la progresion y el éxito de la intervencion

(Haworth et al., 2016).

En los trabajos de Saunders et al. (2010) y Saunders et al. (2011) también se
identificaron déficits de memoria de trabajo en los individuos con DCL. Los autores en 2010
demostraron la presencia de alteraciones en la memoria de trabajo en dos grupos de DCL
(subjetivo y amnésico), mostrando rendimientos inferiores en comparacion a los controles
sanos (Saunders et al., 2010). Asimismo, en 2011 los autores identificaron un patréon de
deterioro de la memoria de trabajo también en pacientes con DCL amnésico y no amnésico
(Saunders et al., 2011). En concreto, tanto el grupo DCL amnésico, como el grupo con DCL no
amnésico, mostraron en los intervalos longitudinales, unos déficits significativos en la memoria
de trabajo espacial y de la amplitud espacial visual. Los resultados sugieren que hay evidentes
alteraciones del componente ejecutivo central de la memoria de trabajo en ambos grupos con
DCL. Concretamente, en los grupos se observé un deterioro en la adquisicion de reglas, en el

cambio de conjuntos atencionales y dificultades en el uso de estrategias (Saunders et al., 2011).

Por ultimo, las evidencias de los ultimos afios han informado que también existen
alteraciones en diferentes tareas neuropsicologicas que miden funciones ejecutivas (Arnaiz y
Almkvist, 2003). Por ejemplo, en Ready et al. (2003) observaron que el declive del
funcionamiento ejecutivo es comun en los pacientes con DCL, subiendo de manera significativa
con respecto a las puntuaciones de la linea base. Rapp et al., (2005) en un estudio longitudinal
de 4 afos, sobre el rendimiento cognitivo de 187 adultos mayores sanos en la linea base,
administraron pruebas de atencidon y funcion ejecutiva y de funciones de aprendizaje y de
recuerdo, mostrando que las tareas de control ejecutivo se ven significativamente afectadas en
la fase preclinica de la EA, concluyendo que las pruebas de atencion y funcion ejecutiva son

predictores fiables de la enfermedad antes del diagnostico.

7.2. Cambios cognitivos en Enfermedad de Alzheimer.

El progresivo declive de multiples dominios cognitivos representa la caracteristica clave
de la enfermedad de Alzheimer (Corey-Bloom, 2002). Las alteraciones que caracterizan las
etapas mas tempranas de la enfermedad de Alzheimer (EA), afectan principalmente a dos

dominios cognitivos, es decir la memoria y la capacidad de ejecucion (Albert, 1996).

63



Beneficios de la tDCS en adultos mayores sanos y con trastorno neurocognitivo leve

Especialmente se observan déficits en las pruebas de memoria que reflejan la diferencia entre
el recuerdo inmediato y el diferido, y en las tareas que evaluan la flexibilidad cognitiva (Albert,
1996). Otros estudios sefialan, ademas, que inicialmente la EA conlleva también problemas de
atencion y en la capacidad de aprender nueva informacion (Rapp y Reischies, 2005; Skelton y

Skelton, 1991).

Cuando la enfermedad avanza, el deterioro se extiende a otros dominios de la memoria,
como la memoria semantica y a otros dominios de la cognicién, como el lenguaje, como, por
ejemplo, la expresion, denominacién y comprension del discurso y las funciones visoespaciales,
como, por ejemplo, problemas de construccion y problemas de orientacion espacial
(Lindeboom y Weinstein, 2004). Es evidente que, los sintomas tempranos de la EA reflejan
especificamente la enfermedad a gran escala de las redes neuroanatomicas, con déficit clinicos

coherentes con el lugar neuroanatomico del impacto (Weintraub et al., 2012).

Los cambios neurofibrilares asociados a la EA que suelen producirse en las estructuras
del 16bulo temporal (por ejemplo, el hipocampo, el cortex entorrinal medial) causan la
interrupcion de la red neuronal responsable del funcionamiento de la memoria episoddica. Por
lo tanto, no es sorprendente que un déficit en la capacidad de aprender y recordar nueva
informacion (es decir, amnesia anterograda) sea el rasgo caracteristico clinico de la patologia

de la EA (Weintraub et al., 2012).

Desde un punto de vista neuropsicologico, en las personas con EA se observan déficits
en varias tareas de memoria episodica que utilizan distintos procesos cognitivos, como en las
pruebas de recuerdo libre, reconocimiento y aprendizaje por parejas, en practicamente todas las
modalidades (por ejemplo, auditiva, visual, olfativa) (Weintraub et al., 2012). En el apartado
sobre el DCL, se observd sistematicamente que en las pruebas de memoria episddica las
personas con EA tienden a mostrar un rapido olvido de la informacién a lo largo del tiempo,
con un deterioro en comparacion con los controles de la misma edad similar en las componentes
de reconocimiento y recuerdo libre de las tareas (Weintraub et al., 2012). Estos hallazgos
demuestran que el déficit de memoria episodica en la EA esta relacionado con el deterioro en
la consolidacion més que con una recuperacion ineficaz de la nueva informacion (Delis et al.,
1991). Ademas, el deterioro de la memoria episddica se atribuye a otros dos mecanismos: el

aumento de la sensibilidad a la interferencia, debido a la disminuciéon de los procesos
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inhibitorios que conducen a la produccion de errores de intrusion, y el uso defectuoso de la

informacion semantica para reforzar la codificacion (Weintraub et al., 2012).

Por lo que se refiere a los déficits en las funciones ejecutivas, como en la manipulacion
mental de la informacion, la formacion de conceptos, la resoluciéon de problemas y el
comportamiento dirigido por pistas, que suelen presentarse al principio del curso de la EA y
suelen ser evidentes en la fase de DCL. Especialmente el declive de la capacidad para manipular
mentalmente la informacién se relaciona con el principio de la EA. en este sentido, Lafleche y
Albert (1995) demostraron que en las personas con demencia leve hay un deterioro
significativo, en comparacion a los controles, en las pruebas que requerian el cambio de
conjuntos, la autovigilancia o la secuenciacion, pero no en las pruebas que requerian la atencion

dirigida por pistas o la resolucion de problemas verbales.

Ademas, en los pacientes con EA se observa un rendimiento deficitario en varias
pruebas neuropsicoldgicas, como, por ejemplo, las tareas complejas de resolucion de problemas
que requieren manipulaciéon mental, como la Torre de Londres (Lange et al., 1995), la tarea
modificada de ordenacion de tarjetas de Wisconsin (Bondi et al., 1993), las pruebas de
integracion relacional (Waltz et al., 2004) y otras pruebas de funciones ejecutivas, como la tarea
del laberinto de Porteus, la parte B de Trial-Making-Test (TMT) y las matrices progresivas de
Raven (Grady et al., 1988). Segtn los investigadores este deterioro de las funciones ejecutivas
esta relacionado con la neuropatologia que conlleva la EA, sobre todo con la carga de marafias
neurofibrilares en la corteza prefrontal. Como muestra la evidencia, en pacientes con patologia
regional de la corteza prefrontal hay una disfuncion ejecutiva predominante (Johnson et al.

1999; Waltz et al. 2004).

Las dificultades en la manipulacion mental que afecta a los pacientes con EA son
también evidentes en las pruebas de memoria de trabajo. Los estudios muestran que el declive
de la memoria de trabajo al principio es leve y conlleva principalmente un deterioro en el
ejecutivo central, dejando relativamente intacta la memoria inmediata (Baddeley et al., 1991;
Collette et al., 1999). Solo en las etapas mas tardias de la EA produce alteraciones en los otros
componentes del sistema de memoria de trabajo (Baddeley et al., 1991; Collette et al., 1999).
Por consecuencia, los defectos en las tareas de atencion en los pacientes con EA se pueden

explicar con este modelo, porque, de hecho, estos ultimos muestran deterioro en las tareas de
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atencion complejas que dependen de la asignacion efectiva de recursos atencionales, como, por
ejemplo, tareas de procesamiento dual, o que requieren una desconexion y cambios de atencion
eficientes (Weintraub et al., 2012). Mientras que, la capacidad de centrar y mantener la atencion
solo suele verse afectada en las ultimas fases de la enfermedad. Esto se ve reflejado en los
pacientes con demencia leve mostrando un rendimiento normal de las pruebas de atencion

inmediata en comparacion con las pruebas espaciales (Cherry et al., 2002).

Anteriormente se menciono que la velocidad de procesamiento disminuye de manera
desproporcionada, en comparacion con lo que se observa en los patrones de envejecimiento
normales, también en el caso de la enfermedad de Alzheimer (Haworth et al., 2013). Hay
evidencias de tiempos de reaccion elevados y una variabilidad intraindividual del tiempo de
reaccion (IIVRT) significativamente mas lenta en la probable enfermedad de Alzheimer, en
comparacion con los controles sanos (Phillips et al., 2013). En diferencia con el envejecimiento
cognitivamente sano, la IIVRT suele aumentar, tanto en la enfermedad de Alzheimer como en
el DCL, y en este proceso juega un papel fundamental la integridad del procesamiento de la
informacion (Phillips et al., 2013). Por esta razon, destaca su potencial como complemento de
la evaluacion neuropsicologica y la identificacion de aquellos que corren el riesgo de sufrir un

mayor grado de deterioro funcional y conductual en DCL.

Por ejemplo, en Phillips et al. (2013), se realiz6 un segundo estudio en el que
compararon el tiempo de reaccion y la [IVRT entre los pacientes con EA y controles sanos. Los
resultados mostraron que la velocidad de procesamiento era significativamente mas lenta en el
grupo de personas con EA en comparacion con el grupo de controles sanos, y ademas la IIVRT
resultd significativamente mayor en el grupo con EA, en contraste con la condiciéon de control.
En condiciones de aumento de la carga de procesamiento, es decir, al rodear el objetivo de la
tarea con informacion distractora, dio lugar a una disminucion significativa de la velocidad del
tiempo de reaccion. Sin embargo, el enlentecimiento del tiempo de reaccion fue
significativamente mayor para el EA en comparacion con el grupo de control. Por lo que se
refiere a la [IVRT, también se vio un enlentecimiento en ambos grupos al aumentar el nimero
de distractores, pero la magnitud del aumento de la IIVRT en respuesta a la informacion
distractora fue significativamente mayor para el grupo EA en comparacion con el grupo control.

Los autores concluyeron que hay un aumento de la IIVRT y una ralentizacioén de los tiempos
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de reacciones, lo que indica que el procesamiento de la informacion en el DCL y la EA puede

estar mas comprometido de lo que revelan las pruebas neuropsicoldgicas rutinarias.

Por lo que se refiere al lenguaje, en los pacientes con EA leve, se observa un deterioro
de esta habilidad, este destaca en las pruebas de denominacién de objetos, fluencia verbal y
categorias semanticas. Este patron de declive parece estar relacionado con el deterioro de las
estructuras y en el contenido de la memoria seméntica que soportan el lenguaje. Cuando la
enfermedad avanza, surgen problemas en el conocimiento de determinados elementos o
conceptos y las asociaciones entre ellos, a medida que se ven afectadas las areas de asociacion
temporales, frontales y parietales en los que se cree que se almacenan de forma difusa

(Weintraub et al., 2012).

Ademas, el deterioro de la memoria seméantica, se ha demostrado a través de tareas que
indagaron en el conocimiento de conceptos particulares en distintos modos de acceso y salida
como, por ejemplo, fluidez, nombramiento de confrontacion, clasificacion, correspondencia de
palabras con iméagenes y generacion de definiciones. En concreto se asume que la pérdida de
conocimiento, en contraposicion a la recuperacion del conocimiento intacto, llevaria a la
consistencia del rendimiento a través de los items (Chertkow y Bub 1990; Hodges et al., 1992).
Estos estudios sefialaron que los pacientes con EA mostraban declive en todas las medidas de
la memoria semantica y, cuando un elemento de estimulo particular se olvidaba o se identificaba
correctamente en una tarea, era probable que se olvidara de identificar correctamente en otras

tareas que accedian a la misma informacion de forma diferente.

La pérdida de conocimiento de los atributos y asociaciones que definen una categoria
semantica concreta, pueden reflejarse al disminuir la capacidad de generar palabras de forma
eficiente a partir de un conjunto pequefio y altamente relacionado de ejemplares durante las
pruebas de fluidez verbal. Por ello, las personas con EA muestran deterioro en la fluidez de
categorias, por ejemplo, generando listas de animales, que en la fluidez de letras (Butters et al.,
1987; Henry et al., 2004, 2005; Monsch et al., 1992). El hecho de que los pacientes con EA
tengan mas dificultades en la tarea de fluidez que exige mas a la integridad de la memoria
semantica puede explicarse porque tienen un deterioro en la estructura y organizacion de la
memoria semantica mas que una incapacidad general para recuperar o acceder al conocimiento

semantico (Weintraub et al., 2012).
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La enfermedad de Alzheimer conlleva también déficits en las habilidades
visoespaciales, que pueden presentarse en cada momento del trastorno, es decir, también en las
etapas tempranas. Estos déficits resaltan en las tareas visoconstructivas y tareas que requieren
habilidades visoperceptuales y orientacion visual, y estan relacionados con la pérdida de la
interaccion efectiva entre sistemas de procesamiento de informacidén cortical distintos y
relativamente intactos (Morrison et al., 1991). En efecto, parece que en los pacientes con EA
haya un déficit de “feature-binding”, es decir, se notan alteraciones en la comunicacion entre

las areas que procesan caracteristicas distintas de los estimulos, como la forma y color.

Los cambios que se observan en el procesamiento de la informacion visual y en la
atencion selectiva y dividida, a lo largo del alcance de la edad, se agravan en la EA. Ademas,
la deteccion visual del movimiento disminuye en algunos individuos con DCL, y mas aun en
aquellos con diagnostico de EA, por ello este sintoma puede constituir un marcador
independiente de aquellos con probabilidad de tener patologia de EA (Mapstone, 2003). A
través del paradigma del campo visual completo, en el que se mide el tiempo de reaccion a
objetivos visuales periféricos en presencia de varios niveles de estimulos visuales distractores,
se ha demostrado el estrechamiento de la ventana de atencidn visoespacial (Ball et al., 1988).
La enfermedad de Alzheimer comporta unos tiempos de reaccion atin mas elevados en la
identificacion de estimulos periféricos, lo que causa una mayor incidencia de accidentes de

trafico en pacientes con demencia por EA (Ball y Owsley, 2003; Rizzo et al., 1997).

Al principio, en la EA puede presentarse también atrofia de la corteza posterior (ACP)
relativamente circunscrita, con una demencia dominada por la disfuncion visual de orden
superior (Weintraub et al., 2012). En este caso, los pacientes con el sindrome clinico de la ACP
presentan agnosia visual prominente, apraxia constructiva y presentan algunas o todas las
caracteristicas del sindrome de Balint, como la ataxia Optica, la apraxia de la mirada y la
simultanagnosia. Ademas, pueden mostrar rasgos del sindrome de Gerstmann, como acalculia,
desorientacion derecha-izquierda, agnosia de los dedos y agrafia. Puede también tener un
defecto en el campo visual, una disminucion de la atencion visual, un deterioro de la percepcion

del color o una disminucion de la sensibilidad al contraste (Della Sala et al., 1996).
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8. Influencia de la neuroplasticidad y reserva cognitiva en el envejecimiento

patolégico.

En el anterior capitulo se ha relacionado el concepto de reserva cognitiva como un factor
protector ante el deterioro cognitivo asociado al envejecimiento normal. Ademas, es importante
anadir que dicho factor es influyente en los adultos mayores que sufren DCL o algun tipo de
demencia (Stern, 2009). Los estudios de Stern (2002, 2006, 2009) dieron origenes a la hipotesis
de reserva cognitiva al intentar explicar por qué algunas veces no se manifestaba una relacion
coherente entre la observacion postmortem de la estructura cerebral patologica caracteristica de

la demencia y los sintomas clinicos cognitivos y comportamentales que presentaba la persona.

En el anterior capitulo hemos clasificado la reserva cognitiva en activa y pasiva. En
relacion a la reserva cognitiva pasiva y el envejecimiento patologico, Bartrés-Faz y Arenaza-
Urquijo (2011) resaltaron que los adultos mayores que presenten un cerebro con un mayor
volumen, mostrarian una prolongacion de los estadios preclinicos de una enfermedad
neurodegenerativa. Por otro lado, si se relaciona con la reserva cognitiva activa, Valenzuela y
Sachdev (2006), Stern (2009) y Medaglia et al. (2017) le han dado mucho hincapi¢ al papel que
juega la compensacion. A lo largo de la vida se construyen mecanismos de compensacion que
en el envejecimiento son utiles para enfrentarse a los déficits que se producen. Estos
mecanismos permiten reunir redes cerebrales alternativas y/o adicionales, con la finalidad de
compensar las danadas, consiguiendo la adecuada ejecucion de tareas o facilitando que un

estado clinico resista a los signos caracteristicos de la patologia.

Los adultos mayores tienen la capacidad de utilizar estrategias implicitas o explicitas
con el fin de tolerar y paliar los cambios relacionados con el deterioro. Un claro ejemplo de
compensacion implicita seria cuando un l6bulo, por ejemplo, el frontal, facilita la ejecucion de
tareas, cuyo cometido es responsable del trabajo de otro 16bulo, por ejemplo, el temporal. Este
tipo de compensacion es conocida como compensacion cerebral al tener un caracter mas
neurologico. Por otro lado, la compensacion explicita estd relacionada con estrategias de
caracter conductual y cognitivo con la finalidad de compensar el declive (Diaz et al., 2010).
Este tipo de compensacién es conocida como la reserva cognitiva. Esta no puede medirse

directamente, por lo tanto, se suele estudiar las variables o indicadores relacionados y/o
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influyentes sobre la existencia o no de deterioro cognitivo y la reserva cognitiva.

Los estudios pretenden dar explicacion al modo en el que los adultos mayores que sufren
una patologia neurodegenerativa no manifiestan sintomatologia clinica al emplear estrategias
cognitivas, manteniendo un rendimiento efectivo, en respuesta de la demanda del entorno
(Jones et al., 2011). Las diferencias individuales no tinicamente dependen de la edad, existe una
gran influencia de las caracteristicas psicosociales, las cuales se consideran predictoras en la
reserva cognitiva y de la capacidad de afrontar patologias sin que los dafios sean manifestados

(Arosio et al., 2017).

Se ha demostrado como la reserva cognitiva es un factor protector para muchas
patologias, Sumowski et al. (2014) subrayan esta evidencia en la EA. Tras los enfoques
dirigidos a aumentar el funcionamiento cognitivo, la teoria de reserva cognitiva ha demostrado
tener el potencial de retrasar la progresion del DCL o de la demencia (Anderson, 2019; Stern,
2012). Stern (2012) clasifica reserva cerebral y reserva cognitiva con la finalidad de explicar
las diferencias interindividuales que se dan en los cambios y patologias cerebrales comunes en
la EA. Al mismo nivel de patologia, una persona con alta reserva cognitiva afronta mejor la
enfermedad que uno con una baja reserva cognitiva, a través de mecanismos de compensacion
preexistentes. Estos estudios informaron de algunas mejoras en las pruebas objetivas de la
memoria y otras capacidades cognitivas (Belleville et al., 2006; Belleville et al., 2018; Jeong et
al,2016; Schimtter-Edgecombe y Dyck, 2014) y mejoras en la memoria subjetiva (Belleville et
al., 2006; Belleville et al., 2018; Troyer et al., 2008).

En el estudio de Serra et al. (2011) participaron pacientes con EA, dividiéndolos en
grupos en funcion del nivel educacional. Pudieron observar como gracias a la reserva cognitiva,
las personas con altos niveles educacionales, aunque presentaban pérdidas de la sustancia gris
en la corteza entorrinal y polos temporales, tipicos de la EA, tenian un mejor rendimiento en
las pruebas. Ademas, estos requerian mayores atrofias cerebrales para expresar los mismos

signos de deterioro que los pacientes con menores niveles educacionales.

En sus estudios de neuroimagen, Van Loenhoud et al. (2017) también sefialaron el papel
protector que ejerce la reserva cognitiva ante la presencia de atrofia cerebral, es decir, de un
menor volumen de la sustancia gris, en pacientes con un alto nivel de escolaridad. Estos autores
explican este fenomeno basandose en que estos pacientes al poseer un mecanismo de reserva

cognitiva alto, mantienen un buen funcionamiento cognitivo, al poder tolerar la carga

70



Capitulo 2: Cambios en el envejecimiento patologico

patologica. En esta misma linea, Lamotte et al. (2016) evidenciaron que los pacientes con estas
caracteristicas mostraban resultados positivos en el rendimiento de las habilidades

visoconstructivas y en tareas de recuperacion verbal.

Como hemos comentado en el capitulo anterior, la reserva cognitiva estd muy
relacionada con la neuroplasticidad (Jones et al., 2011). La neuroplasticidad es la capacidad del
sistema nervioso en adaptarse tanto a nivel neuronal como a nivel cognitivo (Willis et al., 2009).
Estos dos conceptos mantienen una interaccion entre el sistema nervioso y el entorno durante
todo el ciclo vital y facilitan el funcionamiento cognitivo 6ptimo y la posibilidad de originar

estrategias para fortalecer la plasticidad (Fernandez-Ballesteros et al., 2007).

El concepto de plasticidad va aumentando el interés de los investigadores por los efectos
cerebrales, conductuales y mejoras cognitivas que muestra en las personas mayores con DCL
(Baltes y Kliegl, 1992; Fernandez-Ballesteros et al., 2005; Singer et al., 2003). Kolb et al.
(2011) relacionan el envejecimiento y la demencia con la plasticidad cerebral, asociando las
respuestas neuronales que surgen ante la aparicion de enfermedades neurodegenerativas. En la
EA, como hemos comentado antes, la pérdida neuronal del hipocampo es mucho mayor que en
las personas mayores sanas (Coleman y Flood, 1987). Sin embargo, Mirmiran et al. (1996)
evidenciaron que la EA conservaba una cierta plasticidad dependiente del uso neuronal. Geddes
y Cotman (1989) aunque enfatizan que, al inicio de la enfermedad, la plasticidad podria tener

funciones compensatorias.

Stern (2002) sostiene que, en funcion de la cantidad de reserva, la capacidad de aumentar
el rendimiento se vera influenciada por el uso eficaz de las redes neuronales o de las redes
neuronales alternativas. Este planteamiento destaca la influencia que tiene el desuso y el uso de
las redes neuronales en el envejecimiento y la creencia de que es posible potenciar ese desuso

y la plasticidad a través de rehabilitacion (Fernandez-Ballesteros et al., 2007).

Los ultimos estudios sobre la neuroplasticidad proporcionan un enfoque terapéutico
dirigido a la estimulacion cognitiva (EC). Castillo et al. (2020) comentan que la EC aporta un
beneficio terapéutico en el tratamiento de los déficits cognitivos relacionados con la demencia.
Segun ellos, la EC, es una intervencion no farmacoldgica (desarrollada en el proximo capitulo),
que permite la generacion de procesos de neuroplasticidad a través de los estimulos

neuropsicologicos, pudiendo de esta manera, rehabilitar las funciones alteradas.
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9. Resumen

En la edad adulta no es raro encontrar formas patologicas de envejecimiento, es decir, trayectos
caracterizados por cambios debidos a las enfermedades relacionadas con la edad, mas alla del

declive de envejecimiento tipico (APA., n.d.).

El envejecimiento patologico, o sin éxito, incluye condiciones de declive moderado de
las funciones cognitivas, como en el caso del DCL, y también formas de deterioro cognitivo
mas avanzadas, que impactan en la autonomia individual y social, como en el caso de las
demencias (Moss et al., 2007). El DCL, o trastorno neurocognitivo leve, puede causar fallos en
uno o mas dominios cognitivos y, en funcion de las funciones cognitivas afectadas, suele ser
clasificado entre DCL amnésico o no amnésico (Anderson, 2019). El DCL afecta entre el 12 y
18% de los mayores de 60 afos, y representa un factor de riesgo para el desarrollo de demencia,

con una tasa de progresion elevada entre el 5-6% (Petersen et al., 2010).

El término demencia indica un sindrome, crénico y progresivo, que afecta a multiples
dominios cognitivos, causando cambios a nivel psicoemocional, y representa una de las
principales causas de mortalidad y discapacidad de la edad adulta (WHO, 2021). En el sistema
de clasificacion del DSM-V, la condicion demencia se denomina “Trastorno neurocognitivo
mayor” y estd clasificada en diferentes subtipos (APA, 2013). Entre todas, la demencia de
Alzheimer (EA) es la méas comun. Esta, junto al DCL, conlleva unos cambios a nivel estructural
cerebral que se solapan en las etapas tempranas. Primero se ven afectadas las areas del 16bulo
temporal medio, en particular del hipocampo y de las regiones entorrinales, y la corteza cingular
posterior. Por lo tanto, el rasgo principal es el déficit en la memoria episoddica, en el recuerdo
inmediato y diferido. Sin embargo, no es raro encontrar también cambios en las funciones
ejecutivas, en la memoria de trabajo y en la habilidad de atencidn, sobre todo en las etapas

tempranas.

Los sintomas tempranos reflejan especificamente la enfermedad a gran escala de las
redes neuroanatomicas, con déficit clinicos coherentes en el lugar neuroanatémico del impacto.
Cuando la enfermedad avanza, el deterioro se extiende a otros dominios de la memoria, como
la memoria semdantica y a otros dominios de la cognicion, como el lenguaje y las habilidades

visoespaciales, y el individuo pierde su autonomia. No obstante, gracias a los fendmenos de
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reserva cognitiva y neuroplasticidad es posible que en algunos individuos la patologia no se
manifieste a lo largo del tiempo. Estos dos fenomenos dependen de la edad y de factores

individuales, como caracteristicas psicosociales, las cuales se consideran predictoras.

En el caso de la reserva cognitiva el concepto de compensacién juega un papel
importante, como en el caso de la compensacion implicita, es decir estructural, o explicita, a
través de estrategias conductuales. Ademas, esta representa un factor protector contras la atrofia
cerebral y otras patologias. Mientras que la neuroplasticidad, un concepto relacionado con la
reserva, permite adaptarse tanto a nivel cognitivo como neuronal, permitiendo que los
individuos optimicen su posibilidad de originar estrategias, y de compensar la enfermedad.
Gracias a estos los estudios se esta proporcionando un enfoque terapéutico dirigido a la
estimulacion cognitiva (EC), esta intervencion permite la generacion de procesos de
neuroplasticidad a través de los estimulos neuropsicoldgicos, pudiendo de esta manera,

rehabilitar las funciones alteradas.
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1. Tratamientos no farmacologicos.

En relacion a la evidencia cientifica de los tratamientos farmacoldgicos, aunque han mostrado
hallazgos interesantes, actualmente hay un estancamiento en sus resultados ya que no hay
avances significativos que logren minimizar el deterioro de las capacidades cognitivas de los
pacientes con demencia (Fink et al.,, 2018). Medicamentos como la rivastigmina, la
galantamina, el donepezilo, o la memantina, aunque pueden temporalmente reducir los
sintomas que manifiesta la demencia, sus resultados han demostrado ser poco eficaces,

limitados y heterogéneos (Alzheimer’s Association, 2018).

En este marco de resultados, cobra fuerza el concepto de terapia no farmacologica (TNF)
referido a una intervencion no quimica, teéricamente sustentada, focalizada, replicable y
potencialmente capaz de obtener un beneficio relevante, mejorando la calidad de vida de las

personas sanas o enfermas (Alves et al., 2013; Alzheimer’s Association, 2018; Tarraga, 1997).

Uno de los objetivos principales de los tratamientos no farmacologicos en la demencia

es el mantenimiento de las funciones cognitivas a través de procedimientos terapéuticos que
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estimulan las areas cognitivas, emocionales, sociales y fisicas del individuo (Pino y Escarcega,

2016).

Es clave senalar que las TNF han de estar basadas en el método cientifico para ofrecer
intervenciones eficaces; Olazaran et al. (2010), sefialan que las TNF se han desacreditado en
varias ocasiones por verse afectadas unas serie de limitaciones, como por ejemplo, por la
utilizacion de grupos pequefios y mal definidos en las investigaciones, por una mala
organizacion y la ausencia de un protocolo del uso, proceso y condiciones de las sesiones, por
la ausencia de un modelo teorico, y falta de medidas ciegas para evaluar los resultados, etc. Sin
embargo, estas técnicas a diferencia de las farmacoldgicas, muestran beneficios eficaces, pocos
efectos secundarios y una aplicacion flexible a las particularidades de los individuos. Por ese
motivo, son una buena eleccion en las intervenciones. Tras aplicar diferentes TNF, se ha
comprobado la eficacia especialmente en la estimulacion cognitiva en personas que padecen

EA (Aguirre et al., 2013).

La Estimulacion Cognitiva es un conjunto de técnicas y estrategias que pretenden
optimizar el rendimiento del funcionamiento de las diversas capacidades y funciones cognitivas
(percepcion, atencion, memoria, lenguaje, etc.) a través de una serie de situaciones y actividades
determinadas que se estructuran en base a un programa de intervencion. La estimulacion
cognitiva, se basa en la caracteristica de plasticidad cerebral que tiene el sistema nervioso, como
hemos comentado antes, en la vejez, el cerebro esta capacitado para adaptarse y reorganizarse
estructuralmente y funcionalmente a través de las experiencias, facilitando asi el mantenimiento
de las funciones o posibilitando un nuevo desarrollo de las funciones cognitivas que asegure

una buena calidad de vida (Espert Tortajada y Villalba Agustin, 2014).

Existe una amplia literatura de programas basados en la estimulacion cognitiva para la
demencia que han obtenido buenos resultados en el mantenimiento cognitivo y la mejora de la
calidad de vida (Di Nuovo et al., 2020; Dyer et al., 2018). Por ejemplo, Tsantali et al. (2017)
utilizando un programa de estimulacidon cognitiva para la memoria, consistente en 32 sesiones
grupales de 4 meses de duracion, dirigido a personas con enfermedad de Alzheimer moderada,
encontraron una progresion mas lenta del deterioro. Kolanowski et al. (2016) con un programa
de estimulacion cognitiva de 4 semanas para personas con demencia donde se realizaron 5
sesiones individuales de 30 minutos, encontraron mejores puntuaciones en las funciones

ejecutivas. Tarraga et al. (2006) concluyeron que la estimulacidén cognitiva mejora la cognicion
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en personas con demencia de Alzheimer tras un programa de 24 semanas con 5 sesiones

semanales, aunque este efecto se atentia con el tiempo.

Otras TNF sefialadas por su eficacia en al ambito cognitivo y de aplicacioén en adultos
mayores son el entrenamiento cognitivo, la rehabilitacion cognitiva y la terapia de orientacion
a la realidad. El entrenamiento cognitivo, tiene como objetivo aumentar el rendimiento
cognitivo y se apoya en programas cognitivos relacionados con el aprendizaje o refuerzo de
operaciones cognitivas especificas (Jean et al., 2010). La Rehabilitacion Cognitiva implica el
aprendizaje o refuerzo de operaciones cognitivas a través del uso de estrategias
individualizadas, con la finalidad de mantener o recuperar capacidades funcionales. Se trata de
unas actividades terapéuticas y dinamicas, disefiadas con el fin de reducir los déficits cognitivos
tras una lesion o enfermedad (Wilson, 2002). Se ha aplicado en deterioro cognitivo leve y
demencias muy iniciales buscando la potenciacion de aquellas habilidades cognitivas que la
persona mantiene intactas (Arroyo-Anlld et al., 2012; Wilson, 2002). La Orientacion de la
Realidad, busca la reorientacion temporal, espacial y personal de la persona, generalmente se
usa con personas que sufren demencias. El objetivo principal es que el individuo compense o
reaprenda datos sobre si mismo, favoreciendo de esta manera, su identidad personal (Spector et
al., 2004). Esta técnica proporciona efectos positivos conductuales y cognitivos al disminuir la

confusion y desconexion del medio (Spector et al., 2004).

Ademas de las TNF comentados anteriormente, que se dirigen mas a los aspectos
cognitivos, existen otras terapias dentro de la TNF que trabajan otros aspectos determinantes

en la calidad de vida de los pacientes con deterioro cognitivo y demencia tipo Alzheimer:

e El entrenamiento de Actividades de la Vida Diaria (AVD), es gradual y consiste
en guiar y ayudar unicamente cuando sea necesario con el fin de que el paciente

consiga mantener su autonomia en las actividades.

e [a musicoterapia, la musica ya sea de forma pasiva o activa, estimula
cognitivamente. Ademads, provoca motivacion, refuerzo afectivo y activacion

fisica.

e Las terapias de apoyo y psicoterapia, ayudan a sostener las pérdidas que pueden

darse en el envejecimiento a través de estrategias cognitivo-conductuales.

e Las intervenciones conductuales, aqui se refuerzan las conductas adaptativas y

se cambian las que no son adaptativas (Pino y Escarcega, 2016).
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e Las intervenciones sensoriales, donde se aplica la estimulaciéon multisensorial,
basandose en técnicas no farmacologicas de ambientacion. Estas estimulan los
sentidos: visuales, olfativos, gustativos, auditivos o tactiles, con la finalidad de
favorecer las operaciones cognitivas o de mejorar la afectividad o la conducta
(De Macedo et al., 2015). Este tipo de estimulaciones pueden reducir el deterioro
intelectual tanto en personas mayores sanas (Reijnders et al., 2013) como

personas mayores que sufren algin tipo de demencia (Aguirre et al., 2013).

e Terapia con animales, con utilizacién de animales de compaiia para motivar al

paciente y provocar una mejoria global (cognitiva, afectiva y social).

e El ejercicio fisico, con el objetivo de mantener el cuerpo activo y mejorar la

resistencia, la flexibilidad, el equilibrio y la coordinacion.

Finalmente, en los ultimos anos, la Terapia de Reminiscencia esta teniendo un fuerte
impacto en el ambito de los adultos mayores (Satorres et al., 2021) y de las demencias
(Gonzalez et al., 2015). Este tipo de terapia trabaja la memoria episddica y biografica a largo
plazo (Meléndez et al., 2018). Para ello, antes es importante adaptar la intervencion a la edad,

cultura y personalidad del individuo, y se debe conocer la biografia de la persona.

Segun Webster (2003), la reminiscencia es el recuerdo y la interpretacion presente de
acontecimientos vitales pasados, que hemos experimentado en algiin momento de nuestra vida.
Al traer al presente a nuestra conciencia estos acontecimientos pasados, podemos darles un
sentido. Esta terapia tiene el objetivo de mejorar la calidad de vida y aumentar el bienestar de
las personas, favoreciendo y ayudando a potencializar la identidad de la persona expresando
sus experiencias pasadas (Laborda Soriano, 2002). Ademas, este tipo de terapias benefician a

la persona a tener una mejor adaptacion en el envejecimiento (Butler, 1963).

2. Estimulacion transcraneal por corriente directa (tDCS).

Dentro del ambito clinico, ademas de las sefialadas en el apartado anterior, existen otras técnicas
de estimulacién cognitiva como la estimulacion transcraneal por corriente directa (tDCS). Esta

técnica estd enmarcada en las intervenciones no farmacologicas y se basa en la idea de la
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capacidad de modular la actividad cortical e impulsar mecanismos de neuroplasticidad (Boggio

et al., 2012).

La estimulacion transcraneal por corriente directa no invasiva (tDCS), es una técnica de
neuromodulacion no invasiva, donde se aplican corrientes eléctricas continuas de baja
intensidad en areas de la corteza cerebral, a través de dos o mas electrodos colocados en el cuero
cabelludo, logrando facilitar o inhibir la actividad espontanea de las neuronas (Brunoni et al.,
2012; Montenegro et al., 2017; Woods et al., 2016). Por lo tanto, la modulacion de la
excitabilidad de las neuronas puede obtenerse al manipular el potencial de la membrana de las
neuronas corticales hacia la hiperpolarizacion o despolarizacion (Nitsche y Fregni, 2007),
consiguiendo potencializar o inhibir el funcionamiento cerebral (Nitsche et al., 2008). A partir
del desarrollo del manual de seguridad y la ausencia de efectos adversos graves, esta técnica se
ha convertido en un instrumento interesante para el estudio de los efectos de la estimulacion
cerebral local en las funciones cognitivas, tanto en sujetos sanos como en pacientes con lesiones

del sistema nervioso central (Utz et al., 2010).

Historicamente y revisando la literatura cientifica, los efectos de la administracion de
corriente eléctrica se conocen desde hace mas de doscientos afios (Nitsche et al., 2008). En la
época Romana, Scribonius Largus sefial6 los beneficios de aplicar un pez eléctrico (el Torpedo)
sobre el cuero cabelludo para aliviar fuertes dolores de cabeza (Brunoni et al., 2012). Mas
adelante, Galeno de Pérgamo y Plinio el Viejo obtuvieron hallazgos similares. EI médico
musulman Ibn-Sidah propuso tratar la epilepsia tras el siluro eléctrico en el siglo XI (Brunoni
et al., 2012). En el siglo XVIII, tras el descubrimiento de la pila eléctrica, se pudieron evaluar
mejor los efectos de la estimulacion transcraneal. Se descubrid que al estimular con corrientes
eléctricas en periodos de tiempo variables se conseguian distintos efectos fisiologicos (Brunoni
et al., 2012). Aldini, fue el primero que documenté de manera sistematica la administracion
clinica de las corrientes galvanicas, con el objetivo de tratar la melancolia grave (Brunoni et al.,

2012).

Luego, la comunidad cientifica perdio el interés por la tDCS tras el descubrimiento de
la terapia electroconvulsiva por parte de Bini y Cerletti en la década de 1930 (Utz et al., 2010).
Sin embargo, en los afios 1960 surgieron estudios que demostraron que a través de la tDCS es

posible afectar las funciones cerebrales por efecto de la modulacion de la excitabilidad cortical
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(Albert, 1966a, 1966b). En sus estudios con animales, Albert (1966a, 1966b) descubrié que
administrando una corriente catddica en la corteza medial de la rata se inhibia la retencion,
mientras que la aplicacion de una corriente anddica aceleraba la habilidad de consolidacion
mnésica (Albert, 1966a, 1966b). A pesar de estos descubrimientos se volvio a abandonar el

interés por la tDCS por la llegada de los tratamientos psicofarmacoldgicos (Utz et al., 2010).

Fue a finales del siglo XX cuando esta técnica fue reevaluada, gracias a los estudios
pioneros de Priori et al. (1998) y de Nitsche y Paulus (2000). Estos autores demostraron en los
seres humanos que administrando corrientes eléctricas directas de baja intensidad por via
transcraneal en la corteza motora se podian eficazmente aportar cambios bidireccionales y
polaridad dependientes en las areas corticales. Especificamente se notd6 como estimulando con
corriente directa de polaridad anodal se obtiene un aumento en la excitabilidad cortical,
mientras que aplicando una corriente catodal este efecto disminuye (Nitsche y Paulus, 2000;
Priori et al., 1998). Ademas, los estudios previos con animales mostraron que la induccién de
cambios en la actividad cerebral y en la excitabilidad cortical pueden permanecer dentro de
largos periodos de tiempo después de la estimulacion con electrodos intracerebrales o
epidurales (Bindman et al., 1964). Estos efectos de larga duracion estan relacionados con la

sintesis proteica y con cambios quimicos en el microambiente intracelular (Nitsche et al., 2008).

En resumen, la tDCS consiste en una técnica no invasiva, econémica, de uso sencillo y
exenta de efectos adversos. Puede ser administrada fin de variar la excitabilidad cerebral (Utz
et al., 2010). A tal fin, se aplican corrientes directas débiles (1-2 miliamperios; mA) que
modifican el potencial de reposo de las neuronas corticales a través de dos electrodos, es decir,
un anodo y un catodo, en distintas zonas del craneo. La tDCS no solo aporta efectos durante su
administracion, sino que también efectos posteriores importantes (Nitsche y Paulus, 2001) que
dependen de la duracion de la estimulacion. Por estas razones la tDCS se considera como un
recurso prometedor para las investigaciones en el aprendizaje, en la neuroplasticidad y en la

neurorrehabilitacion (Utz et al., 2010).

Como se ha comentado antes, la tDCS administra la corriente directa sobre el cuero
cabelludo tras un aparato “estimulador” de corriente constante. Se trata de una bateria de 9
voltios, y mediante un pequefio transformador, por lo general, se administra la corriente hasta

2 miliamperios (mA). En este aparato van conectados unos electrodos de diferentes polaridades
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(anodo y catodo) (Iyer et al., 2005, Nitsche y Paulus, 2000; Nitsche y Paulus, 2001). Los
electrodos estdn hechos de goma o caucho conductores, que habitualmente tienen un tamafio de
entre 20-35 cm? (Filmer et al., 2014). Generalmente se aplica este tamafio para que resulte una
densidad de corriente de 0,03-0,08 miliamperios (mA)/cm? cuando se utilizan con una corriente
de 1-2 mA. Aunque, otros estudios han sugerido que a través de un tamafio de electrodo menor
es posible que los efectos del electrodo se concentren mas en la zona de estimulacion (Utz et
al., 2010). No obstante, atin no existe un consenso sobre el tamano ideal de los electrodos. Los
electrodos se colocan sobre esponjas sintéticas mojadas con solucion salina para no correr el
riesgo de provocar reacciones quimicas en el punto de contacto entre el electrodo y la piel

(Nitsche et al., 2003b).

Hay dos tipos de montajes, los unipolares, los cuales presentan un electrodo, negativo o
positivo sobre el cuero cabelludo, mientras que el otro se localiza en alguna zona extracefalica
y los bipolares, en los cuales ambos electrodos se encuentran en posiciones cefalicas
(Montenegro et al., 2017). La eficacia de la estimulacién depende del posicionamiento de los
electrodos, que determina la distribucion espacial y la direccion del flujo de corriente (Utz et
al., 2010). En esta linea Reinhart et al., (2017) resaltan que, segln la region a estimular, varia

el campo eléctrico y el gradiente idnico que produce la tDCS.

Los estudios clésicos utilizaban un anodo y un céatodo colocados en funciéon de la
habilidad cognitiva de interés, pero también se puede aplicar un &nodo y dos catodos (Miranda
et al., 2006) o dos anodos y dos céatodos (Ferrucci et al., 2008). En algunos casos, para evitar
confusion debida a dos referencias cefalicas, suelen recomendar colocar un electrodo como
referencia extra cefalica (por ejemplo, la parte superior del brazo derecho (Cogiamanian et al.,
2007). Sin embargo, al aumentar la distancia entre los electrodos incrementa el del flujo de
corriente en el cerebro y de la profundidad de la densidad de corriente (Miranda et al., 2006).
No obstante, ninguna de las ubicaciones resulta ser una localizacion perfecta para estudio, ya
que no se puede evitar la influencia de otras regiones cerebrales (Reinhart et al., 2017). El
tamaio, la polaridad y la posicidn de los electrodos, la intensidad de la corriente aplicada y las
propiedades del tejido en la zona estimulada influyen sobre la densidad de corriente cortical
(Wagner et al., 2007). Aproximadamente el 45% de la corriente suministrada al craneo llega a

la superficie de la corteza (Rush y Driscoll, 1968).
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La colocacion de los electrodos debe estar basada en los sistemas internacionales de
colocacion de electrodos. El Sistema Internacional 10/20 es un método reconocido
internacionalmente para describir la ubicacion de los electrodos sobre el cuero cabelludo. El
sistema se basa en la relacion entre la ubicacion de un electrodo y el area subyacente de regiones
cerebrales. Los niimeros 10 y 20 se refieren al hecho de que la distancia entre el electrodo
adyacente es del 10% o 20% de la distancia total frontal-posterior o derecha izquierda del
craneo. El desarrollo de sistemas de hardware EEG multicanal ha dado como resultado la
disponibilidad y el uso frecuente de una mayor densidad de electrodos EEG con una resolucion
espacial mejorada. Por lo tanto, la Sociedad Americana de Neurofisiologia Clinica propuso y

aceptd como estandar una modificacion, denominada sistema 10-10 (Acharya et al., 2016).

Después de la colocacion de los electrodos, la intensidad de corriente aumenta con una
“rampa” al nivel elegido. Durante el proceso los sujetos suelen sentir un leve cosquilleo, pero
esto en breve desaparece, cuando la intensidad de la corriente es inferior a 1,5 mA (Hummel y
Cohen, 2005). En la estimulacion sham o simulada, utilizan el mismo montaje que en la
estimulacion real, y la intensidad de la corriente aumenta en ambas condiciones en forma de
rampa, pero gradualmente se apaga después de unos segundos. Esto hace que los sujetos no
puedan distinguir entre la estimulacion real y el placebo (Utz et al., 2010). Por esta razén esta
técnica resulta un recurso de investigacion en el campo de la neurorrehabilitacion y la
neurociencia cognitiva al poder comparar los resultados con un grupo control y placebo. Es
importante sefialar que pueden minimizarse los posibles efectos adversos (mas adelante se
detalla los posibles efectos adversos) si se aplican estos periodos de rampa al principio y al
terminar el periodo de estimulacion, incrementando y reduciendo el voltaje conforme se aplica

la tDCS.

Hoy en dia no hay una clara explicacion de los mecanismos de accion de la tDCS. Sin
embargo, hay evidencia consistente sobre los efectos de la estimulacion anodal y catodal.
Mediante la tDCS se genera un campo eléctrico, en concreto tras la estimulacion anodal (polo
positivo) las membranas neuronales se despolarizan, incrementando la tasa de disparo
espontaneo y la excitabilidad de las neuronas corticales, viceversa, a través de la estimulacion
catodal (superficie negativa) las membranas de las neuronas se hiperpolarizan, conduciendo a

la disminucion de la tasa de disparo neuronal y la excitabilidad (Reinhart et al., 2017; Utz et al.,
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2010;). Generalmente la diferencia de potencial entre el anodo y catodo crea una fuerza
electromotriz que impulsa a los iones cargados positivamente, como, por ejemplo: el potasio,
el calcio y el sodio; lejos del anodo y cerca del catodo y viceversa con los iones cargados
negativamente, como por ejemplo el cloro (Reinhart et al., 2017). Por lo tanto, el efecto de la
tDCS se emite en un area diana que estd parcialmente determinada por la polaridad de la
estimulacion (Nitsche et al., 2015). La estimulacion sostenida durante unos minutos induce
alteraciones fisiologicas que duran varias horas o mas de 1 dia (Monte-Silva et al., 2013). La
estimulacion repetida causa alteraciones a largo plazo en la plasticidad sinaptica, un proceso
importante y relacionado con el aprendizaje y la formacién de la memoria (Stagg y Nitsche,

2011).

Aunque los gradientes i0nicos sean relevantes para entender los efectos que causa la
tDCS, no se puede atribuir los efectos unicamente por los cambios del potencial eléctrico, ya
que, si Unicamente existiera ese mecanismo subyacente, al desconectar la estimulacioén
transcraneal, el cerebro volveria a un estado de normalidad rapidamente (Sykova y Nicholson,
2008), sin embargo, se puede observar como los efectos duran minutos o incluso horas después
de desconectar el campo eléctrico. Por ejemplo, Nitsche y Paulus (2001) demostraron largos
efectos posteriores de la tDCS, hasta 90 minutos después de la aplicacion de la tDCS en la
corteza motora, ademas se ha relacionado la duracion de estos con la longitud de la estimulacion

y de la intensidad de la corriente.

En los estudios farmacolégicos se demostré que los bloqueadores de los canales ionicos
dependientes del voltaje, conducen a la disminucioén o eliminacion de los efectos durante la
administracion de la estimulacion, mientras que el antagonista del receptor NMDA (N-metil-
D-aspartato) dextrometorfano anula los efectos a largo plazo de la tDCS (Liebetanz et al., 2002,
Nitsche et al., 2003a). Por ello, se asume que los efectos a nivel del potencial de membrana
conducen a los efectos a corto plazo de la tDCS, mientras que en los efectos a largo plazo juega
un papel importante la modulacion de la fuerza del receptor NMDA. Seglin Liebetanz et al.
(2002) y Nitsche et al. (2003a) los efectos secundarios de la tDCS se pueden explicar con los
efectos de potenciacion a largo plazo (LTP) y la depresion a largo plazo (LTD), fendmenos
bien conocidos de neuroplasticidad y dependientes de los receptores NMDA. Sin embargo,

Ardolino, et al. (2005) sugieren que los efectos a largo plazo son causados por alteraciones en
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la funcion de la membrana neuronal, posiblemente derivadas por los cambios en el pH y en las
proteinas transmembrana. Nitsche et al. (2005) tras un estudio con Estimulacion magnética
transcraneal (EMT), afirmaron que la estimulacion a corto plazo depende de la modificacion de
los potenciales de membrana en reposo subumbrales. En cambio, los efectos posteriores son

inducidos por cambios de facilitacion e inhibicion intracorticales.

Aparte de la polaridad de la estimulacion, los factores como el tipo y la orientacion
espacial de las neuronas, y la intensidad de la estimulacion contribuyen también a la direccion
de la modulacion cortical. Nitsche et al. (2015) indican la importancia tanto de la duraciéon como
de la intensidad de la estimulacion en relacion a los efectos que produce la tDCS. También, se
sefialan como aspectos que pueden determinar la efectividad la magnitud y direccion de los

electrodos en la corteza cerebral (Antonenko et al., 2019a).

De forma general se puede decir que la tDCS se trata de un procedimiento seguro,
manejable y de bajo costo (Boggio, et al., 2012). En relaciéon con sus potenciales efectos
secundarios, podemos concluir que es una técnica muy segura, sin ningin efecto secundario
importante, siempre que se tengan en cuenta los protocolos de seguridad establecidos

internacionalmente en su aplicacion (Nikolin et al., 2018).

Generalmente, se recomienda una intensidad de estimulacion de méximo 2 mA por un
total de 20 minutos (Iyer et al., 2005, Nitsche et al., 2003b). Con dichos protocolos, el grupo de
Nitsche et al. (2003a) ha aplicado la estimulaciéon a mas de 500 pacientes (20 minutos), sin
apreciar la apariciéon de ningin evento adverso grave. Unicamente algunos sujetos refieren la
apariciéon de una ligera sensacion de hormigueo debajo del electrodo durante los primeros
segundos de estimulacion, o la sensacion de un breve destello de luz si la estimulacion se activa
o desactiva abruptamente. De forma similar, Iyer et al. (2005), también con aplicaciones de 20
minutos, sefialan que no se aprecian efectos adversos, a excepcion de un leve enrojecimiento
transitorio bajo el electrodo de estimulo (se observé en dos de 103 sujetos sanos). Finalmente,
algunos sujetos han comentado que se han sentido fatigados durante la estimulacion (Poreisz et

al., 2007).

En una revision sistemadtica se evidencié que al aplicar la tDCS la mayoria de los
pacientes no informaron sobre los efectos secundarios, sin embargo, algunos resaltaron una

sensacion de picazon, un hormigueo, dolor de cabeza, irritacion e incomodidad (Brunoni et al.,
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2011). En el caso de la irritacion puede producirse al terminar la intervencion por el contacto
con la piel de los productos electroquimicos ocasionados por la corriente directa (Brunoni et
al., 2011; Durand et al., 2002). De este modo y basdndose en la revision Matsumoto y Ugawa
(2017), se puede concluir que los protocolos estdndar han sido utilizados ampliamente en
sujetos sanos, asi como en pacientes con trastornos neurolégicos y psicologicos, y solo se han
informado de forma infrecuente de algunos problemas cutaneos transitorios bajo los electrodos,
o de discreta cefalea posterior en algun individuo. Estos efectos adversos han sido descritos por
los sujetos especialmente cuando se ha administrado la tDCS en las cortezas prefrontal medial,
prefrontal lateral, parietal u occipital (Reinhart et al., 2017). Ademas, en las sesiones multiples
de tDCS se manifiestan los mismos efectos adversos (dolor de cabeza, picor) en los grupos que
recibieron estimulacién activa en comparacion con los grupos de estimulacion placebo.
Asimismo, los estudios no encontraron ni efectos adversos cognitivos ni indicadores de dafio

cerebral tras la estimulacion con tDCS (Nitsche y Paulus, 2001; Utz et al., 2010).

Por ultimo, es importante tener en cuenta, por razones de seguridad, que la estimulacion
cerebral no puede ser administrada a sujetos humanos que recientemente se hayan sometido a
una neurocirugia cerebral o que tengan implantes metalicos dentro del cerebro. Entre otros
criterios de exclusion se incluyen, alta sensibilidad cutanea en el cuero cabelludo y la presencia
de signos de epilepsia. Se sefiala que algunos medicamentos pueden interferir con los efectos
de la técnica de tDCS, como los neurolépticos y antiepilépticos, los antidepresivos, los

benzodiacepinas y la L-Dopa (Hesse et al., 2007).

3. Técnica de la tDCS en adultos mayores sanos.

En capitulos anteriores se ha comentado que las funciones de la memoria se muestran altamente
afectadas en el envejecimiento. Existen varios estudios que demuestran los efectos positivos de
la modulacién que ejerce la tDCS sobre la memoria en adultos mayores. Muchos de estos
estudios respaldan los beneficios de la tDCS apoyandose en las comparaciones de los grupos

de tDCS activo y los grupos de tDCS simulados. Recientemente, en el metaanalisis de Huo et
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al. (2021) se destacan tres revisiones (Hsu et al., 2015; Inagawa et al., 2019; Summers et al.,
2016). Especialmente se ha mostrado un gran impacto en sus resultados de Hsu et al. (2015) y
Summers et al. (2015), evidenciando los efectos de la tDCS en las funciones cognitivas,
especificamente en la memoria, en los adultos mayores sanos, mientras que la revision de

Inagawa et al. (2019) mostro6 resultados inconclusos.

En la revision de Summers et al. (2016) se analiz6 los efectos de la tDCS anddica sobre
las funciones cognitivas en adultos mayores. Se centraron en tres medidas de resultados:
memoria y memoria de trabajo (por ejemplo, tarea de memoria de trabajo, tarea de recuerdo,
memoria visual y tarea de memoria a largo plazo) (Berryhill et al., 2012; Floel et al., 2012;
Jones et al., 2015; Manenti et al., 2013; Park et al., 2014; Sandrini et al., 2014; Seo et al., 2011),
las funciones ejecutivas con la resolucién de problemas y toma de decisiones (por ejemplo,
tarea de riesgo y tarea de prueba de repetir No-Go) (Boggio et al., 2010, Harty et al., 2014) y la
produccion del lenguaje (por ejemplo, tarea de recuperacion semantica de palabras y tarea de
denominacién de imagenes visuales) (Fertonani et al., 2014; Holland et al., 2011; Meinzer et
al., 2013; Meinzer et al., 2014). Finalmente, estos estudios sugirieron que la aplicacion de tDCS
anddica muestra beneficios a las funciones cognitivas, especialmente en las tareas relacionadas

con la memoria y la memoria operativa, con un tamaio del efecto de 0,45.

En los estudios de memoria de trabajo que reunen esta revision Summers et al. (2016),
Berryhill et al. (2012) obtuvieron mejoras en las tareas visuales y verbales de memoria de
trabajo al colocar el dnodo sobre la corteza dorsolateral prefrontal (DLPFC) izquierda o
derecha. Jones et al. (2015); al seleccionar la tDCS sobre la corteza prefrontal, parietal o
prefrontal/parietal (alterna), la memoria de trabajo mejor6 en todos los grupos que recibieron
tDCS activo. Park et al. (2014) observo el impacto positivo que genera la tDCS sobre la corteza
prefrontal bilateral combinada con el entrenamiento cognitivo en la memoria de trabajo verbal
y el rendimiento de la prueba de extension de digitos en adultos mayores sanos. Para ello,
compararon la tDCS anddica y simulada. Los beneficios de los pacientes que fueron
estimulados se mantuvieron pasadas las 4 semanas de la intervencion. Seo et al. (2011)
presentaron tareas de memoria de trabajo verbal y visoespacial a adultos mayores sanos. Dichos
participantes fueron sometidos a tDCS sobre la DLPFC. Se obtuvieron efectos positivos

unicamente en las tareas que evaluaban la memoria de trabajo verbal tanto en los tiempos de
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reaccion como en el rendimiento y precision de la tarea en comparacion con el grupo simulado.

En otras investigaciones que analizan la efectividad de la tDCS en la memoria de
trabajo, Hoy et al. (2013) analizaron los efectos conductuales y neurofisiologicos en el
rendimiento de la memoria operativa al recibir tDCS sobre la DLPFC izquierda, mientras que
el catodo se colocd sobre la region supraorbital derecha. Estos autores demostraron la mejora
de la eficacia del proceso cognitivo en sujetos sanos, si bien debe sefialarse que los efectos eran
mejores con las sesiones de 1 mA que con 2 mA. Teo et al. (2011) aplicaron a 12 sujetos sanos
tres sesiones, la primera con un voltaje de 1 mA, la segunda de 2 mA y la ultima con sham,
posicionando el anodo en la DLPFC izquierda y el catodo en el area supraorbital contralateral.
Se obtuvieron mejoras en la memoria de trabajo, y una mayor exactitud y velocidad en el tiempo

de reaccion cuando los sujetos recibieron descargas de 2 mA.

En los estudios de Fregni et al. (2005; 2006) y Andrews et al. (2011) se encontraron
mejoras en la memoria de trabajo cuando aplicaron la tDCS anodica sobre la DLPFC en sujetos
sanos. En este sentido, en el estudio de Dockery et al. (2011) se mostraron efectos positivos en
la memoria de trabajo visoespacial y en el de Zaehle et al. (2011) localizaron una oscilacién
amplificada en las bandas de electroencefalografia (EEG), es decir, en la actividad eléctrica del
cerebro, tras aplicar tDCS anddica, provocando un aumento en el rendimiento de la memoria

de trabajo (Lisman e Idiart, 1995; Jensen y Tesche, 2002).

Ohn et al. (2008) estimularon la DLPFC con el objetivo de estudiar los efectos que
producia esa estimulacion sobre la memoria de trabajo a través de un estudio cruzado simple
ciego con control simulado. Las tareas de memoria de trabajo verbal se vieron altamente
mejoradas en el grupo activo en comparacion con el simulado. Dicho efecto se conservo 30
minutos después de la estimulacion. Teixeira-Santos et al. (2015) realizaron una revision
sistematica con la finalidad de estudiar el impacto de la tDCS en la memoria de trabajo en
adultos mayores sanos. Los resultados obtenidos fueron positivos, se dedujo que la tDCS
anodal, aplicada a la corteza prefrontal o parietal, puede modular el rendimiento de la memoria

de trabajo.

Por otro lado, Stephens et al. (2016) quisieron estudiar los efectos de la tDCS en la
memoria de trabajo de forma ecoldgica a través de las tareas del hogar. Los resultados

evidencian mejoras en los entrenamientos de memoria de trabajo, aunque los participantes que
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recibieron 2mA de tDCS obtuvieron mayores ganancias y mantuvieron esos beneficios después

de un mes en comparacion con los que recibieron una estimulaciéon de ImA.

Arciniega et al. (2018) iniciaron una comparacion al aplicar la tDCS entre dos
parametros, un montaje bifrontal y un montaje frontoparietal, con el objetivo de estudiar sus
efectos en el rendimiento de la memoria de trabajo. Se realiz6 una estimulacion en linea,
mientras desempefiaban una tarea de control de memoria visual a largo plazo y una tarea de
memoria visual. Los resultados mostraron beneficios en los participantes que recibieron tDCS
unilateral derecha. Unicamente en la tarea de memoria visual se obtuvieron beneficios, y cabe
resaltar que, tuvo mayor impacto los resultados de los adultos mayores que presentaban

inicialmente una baja capacidad en la memoria de trabajo.

Actualmente, Indahlastari et al. (2021) usaron modelos individualizados procedentes de
resonancias magnéticas en adultos mayores para observar los cambios de conectividad
funcional tras aplicar la tDCS. Aplicaron la tDCS sobre la DLPFC izquierda y la corteza
prefrontal ventrolateral izquierda (VLPFC) con la finalidad de analizar el efecto de estos
parametros en la memoria de trabajo. La evaluacion del estudio se basé en dos momentos
temporales (linea de base y durante la estimulacion) y en dos condiciones (tDCS activa y tDCS
simulada). Los resultados mostraron relaciones positivas al aplicar la técnica sobre el DLPFC
izquierda activa en comparacion con la simulada, pero no se reflejaron cambios en la

conectividad funcional de la VLPFC izquierda.

Centrandonos en los estudios que indagan sobre la relacion de la tDCS y la memoria,
Floel et al. (2012) al administrar la tDCS anoddica sobre la corteza temporoparietal en 20
personas mayores sanas demostraron su beneficio sobre la capacidad de memorizar y retener el
aprendizaje de la ubicacion de objetos. Ademas, se verificoO un mantenimiento de los efectos
una semana después del aprendizaje. En la misma linea, Manenti et al. (2013) se interesaron en
estudiar si la estimulacion de la tDCS sobre sobre la DLPFC o sobre la corteza parietal logra
mejorar la memoria episddica verbal. Los resultados mostraron que la aplicacion en ambas
posiciones de esta técnica durante la fase de recuperacion facilita la memoria episddica verbal.
Sugirieron de esta manera que la localizacion de la tDCS en ambos sitios es beneficiosa al
modular las capacidades de memoria episddica a largo plazo en adultos mayores. Por otro lado,

Sandrini et al. (2014) investigaron los efectos de la tDCS sobre la DLPFC izquierda en los
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recuerdos episddicos existentes a través de la reconsolidacion en personas mayores. En sus
hallazgos se vieron un aumento de los recuerdos episddicos verbales existentes y una
disminucién de los olvidos en comparacion con el grupo control. En otro estudio, como en el
de Chi et al. (2010), se plante6 como objetivo incrementar o reducir temporalmente la
excitabilidad en la memoria visual, comprobando en sujetos sanos que la estimulacion catodica
izquierda disminuye la excitabilidad, mientras que la estimulacion anddica derecha aumenta la

excitabilidad.

Como se ha comentado en capitulos anteriores, es muy comin que los adultos mayores
muestren dificultades para recordar nombres propios (Leirer et al., 1990). En general, la
memoria asociativa disminuye en el envejecimiento normal (Howard et al., 2006; Yonelinas et
al., 2007), sobre todo las tareas que requieren relacionar rostros y nombres. Los estudios de
Marshall et al. (2004) y Javadi y Walsh (2011) revelaron mejoras en los recuerdos declarativos
al aplicar la tDCS anddica sobre la DLPFC en personas mayores sanas. Boggio et al. (2009)
confirmaron que la actividad de modulacion de los lobulos temporales anteriores con
estimulacion cerebral tDCS antes o durante una tarea cognitiva dada, es un método efectivo
para cambiar el procesamiento de la memoria. Mediante estimulacién andédica comprobaron la
efectividad para reducir los falsos recuerdos. Ademads, se ha evidenciado que el recuerdo de
nombres y la recuperacion de palabras tras aplicar tDCS anddica sobre los 16bulos temporales

mejora en pacientes mayores (Fiori et al., 2011).

En el estudio de Ross et al. (2010) tras la aplicacion tDCS sobre 16bulos temporales
anteriores mejord el recuerdo de nombres propios de caras famosas en adultos jovenes. Mas
adelante, Ross et al. (2011) decidieron estudiar si la eficacia de la tDCS modula el recuerdo de
los nombres propios de personas conocidas y lugares cuando se aplica sobre los lobulos
temporales anteriores en adultos mayores. Se encontraron resultados similares al estudio
anterior, aunque en cierto modo, la modulacion del rendimiento del recuerdo en los adultos
mayores obtuvo mas beneficios, dado que el envejecimiento se ve afectado por una disminucion

normal del recuerdo de nombres propios (James, 2006; James et al., 2008).

Por otro lado, Diez et al. (2017) observaron una reduccion sustancial de los falsos
recuerdos después de la estimulacion anddica sobre los 16bulos temporales anterior izquierdo.

Esta intervencion puede funcionar como un centro de integracion al procesar materiales
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verbales relacionados de forma asociativa en el contexto del aprendizaje episddico.

Actualmente, Fresnoza et al. (2022) destacaron el problema que padecian las personas
mayores al memorizar y recuperar los nombres propios. Otro tipo de informaciéon personal,
como, por ejemplo, la profesion, puede no verse tan afectada al ser procesada esa informacion
de manera distinta. Estos autores les dan un papel muy importante a los 16bulos temporales
anteriores, especificamente expresan que el recuerdo de los nombres propios esta relacionado
con los l6bulos temporales anterior izquierdo. De esta manera, se dispusieron a estimular esta
region con la tDCS y mostraron a través de los resultados mejoras en la recuperacion de los

nombres propios en los adultos mayores.

En otro estudio reciente, Meléndez et al. (2021) comprobaron que la tDCS en general
aumentaba la capacidad del reconocimiento verdadero y disminuia los recuerdos falsos en
adultos mayores sanos. Compararon un grupo activo y un grupo estimulado. Al grupo activo se
le administré estimulacion anddica a 2 mA durante 20 min sobre la DLPFC y una tarea de
evaluacion que estimaba el reconocimiento verdadero y falso. Estos autores concluyeron, tras
los resultados, que la estimulacion mejoraba el recuerdo al aumentar el nimero de elementos

que los adultos mayores recordaron y reducir los errores de memoria.

Chow et al. (2021) sostienen que escuchar musica autobiograficamente destacada
despierta recuerdos personales del pasado y la estimulaciéon mejora durante un tiempo la
capacidad de la memoria. Por ello, realizaron un estudio donde combinaron los efectos de la
tDCS y escuchar musica. Administraron tDCS anodica sobre la corteza prefrontal dorsolateral
izquierda. Analizaron tres condiciones: tDCS activa con escucha de musica de manera
simultanea, tDCS simulado con escucha de musica o solamente tDCS. Evaluaron la memoria
de trabajo, a través de la tarea de extension de digitos, y la memoria de reconocimiento, a través
de la tarea de reconocimiento auditivo de palabras. Respecto a las tareas de memoria de trabajo
se obtuvieron efectos positivos en el intervalo de digitos en orden inverso en los participantes
que recibieron estimulacién activa mientras escuchaban musica. Si bien no se encontraron
efectos significativos en el reconocimiento auditivo de palabras, si se mostraron cambios en la
actividad neuronal subyacente en la memoria de reconocimiento después de escuchar musica
mientras reciben estimulacion en comparacion con los otros grupos. De esta manera, estos

autores sugieren que esta combinacion de neuroestimulacion puede ser Util para mejorar el
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rendimiento cognitivo en los adultos mayores sanos.

Tanto en la memoria declarativa como en la implicita, la tDCS muestra cambios
significativos positivos. De Vries et al. (2011) revelaron mejoras en el aprendizaje implicito de
una gramatica artificial en sujetos sanos suministrando la tDCS sobre el area de Broca. Ademas,
hay evidencias de que la estimulacion anodal, pero no la catodal, en la corteza prefrontal

izquierda mejora el aprendizaje de la clasificacion implicita (Kincses et al., 2004).

Siguiendo con los beneficios que puede aportar esta técnica al aprendizaje, en el
laboratorio de Investigacion de la Fuerza Aérea, en la Base Wright-Patterson, en Estados
Unidos, se realiz6 un experimento con el objetivo de analizar si la tDCS puede potencializar la
productividad del personal militar. Los resultados mostraron incrementos en el rendimiento del
potencial de aprendizaje y en la atencion. En este estudio al entrenar el rendimiento de la
atencion, se situaron los electrodos en la DLPFC y se pudo observar que las personas que fueron
estimuladas por la tDCS no reducian su nivel de concentracion y atencidon en todo el tiempo
que duraba la prueba. Respecto al potencial de aprendizaje, los investigadores pensaron que
para obtener resultados 6ptimos era mejor estimular la corteza motora al mismo tiempo que el
sujeto realizaba la actividad virtual, pero después de la simulacidn, decidieron suministrar la
tDCS a la inversa con la finalidad de hiperpolarizar la actividad de la corteza prefrontal,
implicada en el pensamiento consciente. Se observaron diferencias entre el grupo control y los

sujetos estimulados de un 250% (Young, 2014).

Otros estudios han observado los beneficios que la tDCS puede aportar en el aprendizaje
de las personas. El estudio de Kincses et al. (2004) aplicéd la estimulacion en el prefrontal
izquierdo y la corteza visual primaria observandose que con solo 10 minutos de estimulacién
anodica aumentaba el aprendizaje implicito. Floel et al. (2008) aplicaron la estimulacion
durante 20 minutos con un voltaje de 1 mA sobre la parte posterior del area perisilviana
izquierda con el objetivo de mejorar el aprendizaje verbal asociativo. Estos autores plantearon
tres condiciones: tDCS anddica, tDCS catddica y una sesion simulada. Observaron que la
anddica mejoraba los resultados en relaciéon a las otras condiciones con una reduccidon
significativa de los tiempos de respuesta. Ademas, los resultados revelaron que la técnica

también enriquece el aprendizaje del idioma.

Coffman et al. (2012) demostraron que la aplicacion de la tDCS en sujetos sanos mejora
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el rendimiento durante el aprendizaje en una actividad de deteccion de objetos visuales dificiles.
Situaron el anodo en la posicion F10 y el catodo en la parte superior del brazo izquierdo, durante
30 minutos. Concretamente, se observo una mayor exactitud al clasificar y localizar los objetos,
y, ademas, aquellos participantes que fueron estimulados con un voltaje de 2 mA tuvieron
mejores puntuaciones que aquellos que recibieron 1 mA. Se demostré6 de esta manera una
correlacion entre los cambios de comportamiento con el aprendizaje y la intensidad de los

voltajes que recibe el sujeto.

Sandrini et al. (2016) demostraron que al ser aplicada la estimulacion en la DLPFC
izquierda durante la fase de aprendizaje aumentaba el recuerdo tardio del material verbal
episodico en personas mayores. En este estudio de doble ciego, el 50% recibieron estimulacion
y el otro 50% sham, comprobando que la estimulacion anddica mejoraba la evocacion de los
recuerdos episodicos, y obteniéndose diferencias en el recuerdo demorado en comparacion con

los participantes que recibieron placebo.

Actualmente, Perceval et al. (2020) analizaron los efectos de la tDCS multisesion en la
consolidacion de la memoria, el aprendizaje, y el mantenimiento del contenido de la memoria
novedosa. Los adultos mayores realizaron un paradigma de aprendizaje asociativo verbal
durante cinco dias mientras recibian estimulacion sobre la corteza prefrontal izquierda. Los
resultados revelaron mejoras en el aprendizaje y la memoria. Cada dia al aplicar la tDCS
multisesion activa aumentaba el rendimiento de recuperacion después de la intervencion. Los
beneficios se mantuvieron al dia siguiente, a la semana y a los tres meses. Estos autores
sugirieron, a través de los resultados, que los adultos mayores sanos habian mostrado un mayor
rendimiento en las capacidades de aprendizaje, pudiendo la tDCS disminuir el declive

caracteristico en la vejez.

Siguiendo con la revision Summers et al. (2016), en los estudios que se centran en la
produccion del lenguaje, Fertonani et al. (2014) investigaron si la tDCS afectaba en los adultos
mayores sanos al realizar una tarea de denominacién. Se aplico la tDCS sobre DLPFC en
adultos mayores. Aplicaron dos tipos de procedimientos, en linea y fuera de linea. Los hallazgos
revelaron una reduccion de los tiempos de reaccion verbal y mejoras en el rendimiento de
denominacién, aunque solamente en los participantes a los que se le administr6 la tDCS en

linea. Estos autores sugirieron la idea de que el procesamiento de recuperacion léxica puede
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modularse unicamente si se aplica la estimulacion a una red neuronal activa. Holland et al.
(2011) registraron las respuestas neuronales y las conductuales a través de la combinacion de
la tDCS anddica sobre el frontal izquierdo y una resonancia magnética funcional (fMRI) de
nombres de imagenes. Los resultados revelaron que la tDCS presentaba efectos neuronales
relevantes en el comportamiento y propios de la region. Las respuestas de denominacién fueron
mas rapidas y se relacionaron con una disminucion de la sefial dependiente del nivel de oxigeno
en sangre en el area de Broca. Estos autores resaltan la importancia del area de Broca dentro de
la red de nombres normal y los beneficios que muestran la tDCS al trabajar esa region en la
neurorrehabilitacion. El estudio de Meinzer et al. (2013) también combinaron la tDCS y la
fMRI. En este caso la tDCS se coloco la tDCS sobre la circunvolucion frontal inferior izquierda.
Los adultos mayores tenian la tarea de generar palabras semdnticas abiertas. La fMRI registrd
los cambios provocados por la tDCS a nivel neuronal. Se puede observar como la tDCS anddica
aumento el rendimiento de la tarea, pudiendo incluso obtener estos participantes un patrén de
conectividad neuronal similar al de los jovenes. Concluyeron que la tDCS puede revertir
durante un tiempo el declive en la cognicion, la actividad y conectividad cerebrales

caracteristicos del envejecimiento normal.

Meinzer et al. (2014) creen que la tDCS permite el aumento del deterioro del lenguaje,
por ello, evaluaron los efectos de la tDCS administrada a la corteza motora primaria. Como los
estudios anteriores, en este también emplearon la fMRI para analizar los mecanismos
neuronales subyacentes a los efectos de tDCS. Se obtuvieron mejoras en la recuperacion de
palabras en comparacion con el grupo simulado y las imagenes de fMRI mostraron que la tDCS
favorece la activaciéon neuronal durante la realizacion de las pruebas de habla motora,
facilitando una recuperacion Iéxica y el procesamiento del habla, aumentando de esta manera

el rendimiento de los adultos mayores.

Por ultimo, la revision de Summers et al. (2015), en los estudios de los beneficios de la
aplicacion de la tDCS en las funciones ejecutivas, Boggio et al. (2010) presentaron a adultos
mayores sanos una tarea de juego donde se trabaja el equilibrio de riesgo y respuestas seguras
mientras recibian tDCS anddica sobre DLPFC derecha y tDCS catddica sobre la DLPFC
izquierda, tDCS anddica sobre la DLPFC izquierda y tDCS catddica sobre la DLPFC derecha,

o estimulacion simulada. En este caso, se evidencid que al recibir estimulacion en el anodo
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izquierdo y el catodo en el derecho los adultos mayores eligen respuestas con un mayor grado
de riesgo en comparacion con los que recibieron simulacion o los que recibieron estimulacion
del anodo derecho y el catodo izquierdo. Estos resultados fueron opuestos a unos previos que
realizaron con jovenes. Los jovenes seleccionaron respuestas menos arriesgadas cuando
recibian otro tipo de estimulacion. Estos autores propusieron que la modulacion de la actividad
cortical en jovenes y ancianos produce efectos conductuales opuestos, apoyando asi cambios

fundamentales en el procesamiento cognitivo en los ancianos.

Por otro lado, Harty et al. (2014) estudiaron los efectos de la tDCS sobre DLPFC
derecho e izquierdo en la conciencia de error en adultos mayores sanos. Cuando se aplicaba
esta técnica sobre las regiones DLPFC derechas, mejor6 el rendimiento al realizar una prueba
computarizada de conocimientos de errores, mostrando de esta manera la evidencia de estas

regiones en el mantenimiento de la conciencia en errores.

Otra revision sistematica mas actual, Goldthorpe et al. (2020), se centr6 en las
aplicaciones de la tDCS en la memoria y recopilaron estudios que engloban diversos dominios.
Se mostraron efectos positivos al aplicar esta técnica en la memoria de trabajo, episodica,
asociativa, semantica y de procedimiento. Principalmente los efectos se relacionaron con la
administracion de la tDCS sobre DLPFC izquierda, la region temporoparietal y la corteza

motora primaria.

En general, los hallazgos comentados sugieren que la aplicacion de la tDCS sobre el
DLPFC izquierdo o derecho puede compensar el declive de las funciones cognitivas
relacionadas con el envejecimiento normal. Sin embargo, el metaanalisis de Galli et al. (2019),
por el contrario, al meta-andlisis de Huo et al. (2021) no comprobd6 que la tDCS causara efectos
positivos sobre la memoria. Es cierto que en todos los estudios que se recopilaron se hallaban
mejoras en al menos una condicion de las que analizaron, pero estadisticamente no mostraron
evidencias significativas. Estos autores resaltan la importancia que tiene el avance sobre este
tipo de investigaciones a nivel teorico y practico, ya que defendian la idea de que los articulos
seleccionado podrian no ser concluyentes al no comprender los parametros de estimulacion

especificos y las condiciones experimentales que precisan esta técnica para este tipo de pruebas.
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4. Técnica de la tDCS en adultos mayores con enfermedades

neurodegenerativas.

4.1. DCL y Alzheimer inicial.

En los ultimos afos se ha aumentado el nimero de investigaciones sobre los efectos de
las técnicas de neuromodulacion, como la tDCS, en los aspectos cognitivos en las enfermedades
neurodegenerativas. Como hemos mencionado anteriormente, hay evidencia prometedora de
los beneficios que la tDCS aporta a nivel cognitivo en los sujetos sanos. Por lo tanto, a partir
de estos datos, es posible asumir que la tDCS podria tener la capacidad de mejorar la cognicion
en pacientes con DCL o demencia. En concreto, hoy en dia, aunque es limitado, hay un nimero
cada vez mayor de evidencias que sugieren un papel potencial para la tDCS en la mejora de las
funciones cognitivas en el DCL. Por ejemplo, en 2017 se public6 una revision sistematica
centrada sobre los efectos de la administracion de la tDCS en los sintomas cognitivos en
pacientes con DCL y demencia de Alzheimer, que informé de resultados variables (Liu et al.,
2017). Sin embargo, de los estudios que cumplian los requisitos, la publicacién de Meinzer et

al. (2015) fue el tnico centrado en personas con DCL, aportando resultados prometedores.

Meinzer et al. (2015) administraron una tarea de recuperacion semantica de palabras a
18 pacientes con DCL y 18 controles sanos que recibieron tDCS anodal en el area de la
circunvolucion frontal inferior ventral izquierda o placebo. La corriente aument6 dentro de 10
segundos antes del inicio de unas sesiones de escaner funcional y, la mantuvieron estable hasta
el término de una tarea semantica (anodal), o la apagaron después de 30 segundos (placebo).
Tras la estimulacion sham, los pacientes con DCL cometieron significativamente mas errores
en las pruebas cognitivas en comparacion con los controles sanos. Mientras que mediante la
estimulacidon anodal, se observaron mejoras significativas en los pacientes con DCL, con un
aumento en las puntuaciones de recuperacion semantica de palabras que alcanzaba el nivel de
los controles. Al lado de las mejoras conductuales, las neuroiméagenes funcionales revelaron
una normalizacién de la activacion neuronal durante la ejecucion de la tarea, asi como en la

conectividad funcional en reposo (Meinzer et al., 2015).

Luego, en Inagawa et al. (2019), se realiz6 una revision sistematica sobre la aplicacion

de la técnica de tDCS en los pacientes con DCL y Demencia de Alzheimer, y se sometieron los
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estudios a una ulterior meta-analisis. Sin embargo, no encontraron claras evidencias sobre la
eficacia de la tDCS anodal multisesion, atribuyendo sus hallazgos a la escasez de niimero de
estudios y a las diferentes medidas utilizadas. Entre los estudios incluidos, los que involucran
a personas con DCL muestran beneficios tras la aplicacion de la técnica de tDCS (Manenti et
al., 2016; Yun et al., 2016). En el estudio de Manenti et al. (2016) investigaron cémo la
aplicacion de tDCS anodal administrada en el area dorsolateral prefrontal izquierda, mas la
terapia fisica durante 25 minutos al dia, 5 dias a la semana, durante 2 semanas, podrian
beneficiar a los pacientes con Enfermedad de Parkinson con DCL, desde el punto de vista
cognitivo y motor. En concreto los resultados mostraron un efecto significativo de la tDCS
anodal combinada con la fisioterapia en los rendimientos cognitivos en la escala frontal-
subcortical PD-CRS, en la escala total PD-CRS y fluidez verbal. A diferencia del grupo de
estimulacion simulada, so6lo el tratamiento con tDCS anodal mas fisioterapia indujo una mejora
en la puntuacion total de PD-CRS. Ademads, Yun et al. (2016) observaron los efectos de la
administracion de tDCS longitudinal en pacientes con DCL en las medidas cognitivas y en la
actividad metabolica cerebral. El protocolo incluia nueve sesiones de tDCS activo o sham a lo
largo de tres semanas (tres veces a la semana). Los resultados mostraron un aumento
significativo en el metabolismo cerebral a lo largo de las tres semanas de tratamiento con tDCS
activo, con mejoras tanto en la satisfaccion subjetiva de la memoria como en las estrategias de
memoria. Ademas, el metabolismo cerebral posterior al tratamiento fue significativamente

mayor en el grupo de tDCS activo que en el grupo simulado.

Gonzalez et al. (2018) realizaron también una revision sistematica de la literatura y un
meta-analisis para investigar la eficacia de la tDCS sola, o combinada con un training cognitivo
en personas con DCL o demencia. Del total de los estudios incluidos, 4 se centraron en pacientes
con DCL, por un total de 53 sujetos (Ladenbauer et al., 2017; Manenti et al., 2016; Murugaraja
et al., 2017; Yun et al., 2016). En concreto, la administracion de la tDCS resultd tener un
moderado efecto positivo en la memoria y en el lenguaje en los pacientes con DCL. Por
ejemplo, en Ladenbauer et al. (2017) se administro la tDCS para mejorar el declive en la calidad
del sueno relacionada a los problemas de memoria de personas con DCL. Los autores
administraron un paradigma de tDCS anodal bilateral sobre la DLPFC izquierda y derecha,
colocando las referencias en el mastoideo ipsilateral, y luego compararon los resultados con un

paradigma de estimulacion placebo. A parte de un beneficio en la calidad de las fases del suefio
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relevantes para la memoria de los participantes, los autores sefialaron unos beneficios en el
rendimiento de las medidas de memoria visual debidos a la estimulacion. Por otro lado,
Murugaraja et al. (2017) realizaron un estudio observacional, incluyendo 11 pacientes con DCL
que recibieron tDCS anodal de intensidad de 2 mA y por 20 minutos al dia durante 5 dias
consecutivos, tras un electrodo colocado en la DLPFC izquierda y el c4todo sobre la region
supraorbital derecha. Se observaron mejoras significativas en la prueba de deterioro de la
memoria de imagenes (PMIT), en el recuerdo inmediato y diferido de los pacientes. Los

resultados se mantuvieron cinco dias y al mes después de la estimulacion.

Otras evidencias prometedoras sugieren un potencial de la aplicacion de la tDCS
combinada a entrenamientos cognitivos para mejorar el funcionamiento cognitivo de los
pacientes con DCL y DCL amnésico (de Sousa et al., 2020; Gonzalez et al., 2021; Lu et al.,
2019). Por ejemplo, Lu et al. (2019) mostraron beneficios de la tDCS combinada a un
entrenamiento de memoria de trabajo en medidas de cognicidon global y especificas en una
muestra de 201 adultos mayores con DCL debido a EA. Para la estimulacion los autores
colocaron el anodo sobre el cortex temporal lateral izquierdo y catodo sobre el miembro
contralateral superior. Evaluaron la cognicién global y los dominios cognitivos especificos
mediante la escala de evaluacion de la enfermedad de Alzheimer-subescala cognitiva (ADAS-
Cog), la prueba de fluidez verbal de categorias, la memoria logica, los digitos y las pruebas de
amplitud visual. Especificamente tras la combinacién de tDCS y entrenamiento cognitivo,

mejoran el recuerdo diferido, la capacidad de memoria de trabajo, y la memoria légica.

de Sousa et al. (2020) administraron una combinacion entre tDCS anodal activa durante
20 sobre la corteza temporoparietal derecha y un entrenamiento de memoria episddica
asociativa de objeto-localizacion en pacientes con DCL y en adultos mayores sanos. Los
resultados mostraron un beneficio tras la aplicacion de tDCS anodal en el éxito del
entrenamiento solo en los pacientes con DCL, pero no se observé un mantenimiento después
de un mes. Los analisis exploratorios sugieren un impacto positivo en el rendimiento en linea,
pero un efecto negativo en el rendimiento fuera de linea en los pacientes con DCL. Ademas,
los autores indicaron que los pacientes con bajo rendimiento inicial mostraban un mayor
beneficio de la tDCS anodal, concluyendo que el entrenamiento cognitivo en el DCL puede ser

mejorado por la tDCS anodal.
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Gonzélez et al. (2021) indagaron, tras un estudio de pruebas controladas aleatorizadas
los efectos de un tratamiento tDCS combinado con un entrenamiento cognitivo a unos
participantes mayores con DCL. Los participantes fueron aleatorizados a tres grupos: las
personas que realizaron un entrenamiento cognitivo mas estimulacion activa, las personas que
recibieron tDCS sham mas un entrenamiento cognitivo y las personas que Unicamente
realizaron un entrenamiento cognitivo. En este estudio colocaron el d&nodo sobre la DLPFC
izquierda y el catodo en el musculo braquiorradial contralateral. Los tres grupos mejoraron en
las puntuaciones de cognicion global y de memoria cotidiana, manteniéndose estables estas
mejoras en el seguimiento, con tamafios de efecto mayores en el grupo que recibio tDCS y un
entrenamiento cognitivo. El entrenamiento cognitivo, condujo a mejoras, especialmente a favor
de la combinacion con la estimulacion tDCS en las actividades de atencién y memoria de

trabajo con una disminucién de los tiempos de finalizacidon y reaccion.

Recientemente, Manenti et al. (2020) comprobaron el efecto de la tDCS anodal en la
DLPFC izquierda en la memoria episodica en adultos mayores con DCL amnésicos, después
de un recordatorio contextual. Primero, los participantes aprendieron una lista de palabras,
luego a las 24 horas recibieron una estimulacion tDCS (activa o sham) tras un recordatorio
contextual. 48 horas y un mes después de la sesion de aprendizaje se evaluo la recuperacion de
la memoria en recuerdo libre y en reconocimiento. En concreto, se observaron mejoras en la
memoria de reconocimiento en los sujetos que recibieron estimulacion activa en comparacion
con la estimulacion sham. Por ello, la tDCS resulta una técnica prometedora en la intervencion

de la memoria episddica en los DCL amnésicos.

Por lo que se refiere a las tltimas evidencias que sefiala la literatura, Chen et al. (2022)
publicaron una revisién y meta-analisis evaluando los efectos de la tDCS en el deterioro
cognitivo en pacientes con DCL y EA de leve a moderada. En concreto los hallazgos del meta-
analisis destacan que, en comparacion con el tratamiento de tDCS placebo, el tratamiento con
tDCS activa mejord significativamente la funciéon cognitiva global de los pacientes con EA y
DCL. Sin embargo, no encontraron mejoras en los sintomas conductuales, la memoria de
reconocimiento, la atencion y las funciones ejecutivas. Ademas, estos autores sugirieron que al
aplicar el tratamiento en las areas cerebrales relacionadas con el 16bulo temporal la estimulacion

resulta mas eficaz. Entre todos, se observaron mayores beneficios en los sujetos con EA, respeto
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a los pacientes con DCL. Aun asi, este reciente meta-analisis aporta importantes pruebas de la

mejora cognitiva de la tDCS en pacientes con DCL y EA de leve a moderada.

Dos estudios incluidos en la revision de Chen et al. (2022) investigaron los efectos de
la combinacion de la tDCS y entrenamiento cognitivo en muestras de pacientes con DCL (Das
et al., 2019; Martin et al., 2019). Por ejemplo, Martin et al. (2019) estudiaron los beneficios de
la tDCS complementaria a un entrenamiento cognitivo para mejorar los beneficios de la
memoria. Los 68 participantes fueron aleatorizados a dos condiciones: una condicion de tDCS
activa, con una intensidad 2 mA durante 30 minutos y de 0,016 mA durante 30 minutos, y una
condicion tDCS placebo con una intensidad de 0,016 mA durante 60 minutos. Todos los
participantes realizaron un entrenamiento cognitivo de manera combinada a la estimulacion
durante 15 sesiones a lo largo de un periodo de 5 semanas. En el post tratamiento, el grupo que
recibié un entrenamiento cognitivo mas la tDCS activa mostré6 mejoras significativas en la
Tarea de Aprendizaje Verbal de California en comparacion con el grupo placebo, aunque no se
observaron diferencias entre los grupos. En el seguimiento de 3 meses, ambos grupos mostraron
mejoras en la memoria en comparacion con el pretratamiento, aunque no hubo diferencias
significativas entre los grupos. Los autores concluyeron que la combinacion de tDCS activa y
el entrenamiento cognitivo no producian una mayor mejora de la memoria en comparacion con
la condicion sham. Sin embargo, hipotetizan que la tDCS de baja intensidad (utilizada como

sham) puede haber contribuido con efectos bioldgicos.

Luego, en el estudio de Das et al. (2019), combinaron un entrenamiento cognitivo y la
tDCS en 22 pacientes con DCL. En concreto aplicaron tDCS anodal en la circunvolucion frontal
inferior izquierda (IFG) y un programa de entrenamiento de razonamiento gist (SMART),
comparando a una condicion de tDCS sham combinada con SMART. Los pacientes
completaron ocho sesiones de SMART, por 4 semanas durante 20 minutos antes de cada sesion,
y fueron evaluados después de la intervencion y a los 3 meses. Los resultados muestran mejoras
en las funciones ejecutivas en las personas que recibieron estimulacion mas el SMART, por lo
tanto, no se pudieron apreciar efectos positivos tras la tDCS a nivel cognitivo. Sin embargo, si
se observo un hallazgo clave de la investigacion en el aumento del flujo sanguineo hacia la

corteza frontal media derecha tras la administracion de tDCS a la IFG izquierda mas el SMART.

Las otras evidencias citadas por Chen et al. (2022) indagaron los efectos de tDCS sola,

101



Beneficios de la tDCS en adultos mayores sanos y con trastorno neurocognitivo leve

en el DCL (Gomes et al., 2019; Stonsaovapak et al., 2020). Gomes et al. (2019) investigaron
los efectos cognitivos de tDCS anodal administrada a 58 participantes mayores de 60 afios con
DCL. Para la estimulacion, aplicaron una corriente de 2 mA durante 30 minutos en 10 sesiones,
dos veces por semana poniendo el &nodo en la DLPFC izquierda. Los sujetos fueron evaluados
antes y después de las 10 sesiones mediante tareas cognitivas generales y pruebas cognitivas
especificas. De los resultados destacan beneficios debidos a la aplicacion de la tDCS en las
pruebas de funcionamiento ejecutivo y fluidez verbal medidas por el CAMCOG, en el recuerdo
de palabras de WMLT. Sin embargo, no se encontraron diferencias en el grupo de tDCS sham
para ninguna otra tarea. Stonsaovapak et al. (2020) aplicaron una estimulaciéon anodal DLPFC
izquierda, administrando una corriente de 2 mA durante 20 minutos y una estimulacion placebo,
3 veces por semana durante 4 semanas. La evaluacion tuvo lugar en la primera estimulacion,
en la Gltima sesion y 4 semanas después del tratamiento. El grupo activo revel6 beneficios para
la atencion visual sostenida en los tres momentos temporales, la memoria de trabajo espacial y
la memoria visual después de la primera estimulacion, y una disminucion del tiempo de
reaccion en la memoria visual después de 12 sesiones. Ademas, los beneficios en la atencion

visual sostenida y en la memoria visual se mantuvieron 4 semanas después del tratamiento.

Por ultimo, en Chen et al. (2022) se cita el estudio de Im et al. (2019) que sugiere el
potencial terapéutico de la tDCS repetida en casa, en pacientes y EA inicial, compatible con
DCL. Los participantes recibieron multiples sesiones de tDCS en el area de la corteza
prefrontal, tras una corriente de 2 mA, durante 30 minutos, diariamente durante 6 meses. Al
inicio y a los 6 meses de seguimiento, se administraron pruebas neuropsicologicas y una
tomografia por emision de positrones de 18F-fluoro-2-deoxiglucosa (FDG-PET). En
comparacion con la tDCS simulada, la tDCS activa mejor6 la cognicidon global medida con el
Mini-Mental State Examination y la funcion del lenguaje evaluada por el Boston Naming Test,
pero no el rendimiento del recuerdo diferido. Ademas, la tDCS activa evitd la disminucion en

la funcion ejecutiva a un nivel marginal.

4.2. Demencia de tipo Alzheimer.

Como hemos comentado anteriormente, la tDCS anddica, al aumentar las bandas de

EEG se puede considerar como un método que ayuda a la influencia de las funciones cognitivas
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(Antal et al., 2004) y 1til para el tratamiento de demencia neurodegenerativas (Schmitt, 2005).
Como tratamiento de la EA puede emplearse la tDCS al poder modular los neurotransmisores,
como, por ejemplo, dopaminérgico (Nitsche et al., 2006), serotoninérgico (Nitsche et al., 2009)
y colinérgico (Kuo et al., 2007). Puesto que el tratamiento farmacologico en la EA es limitado

(Birks, 2006), la tDCS puede optar como un enfoque alternativo y/o complementario.

La EA engloba cambios en la actividad neuronal y en el flujo sanguineo cerebral
provocados por la alteracion sindptica. Esta alteracion es originada por factores como el
almacenamiento de péptido B-amiloide, las alteraciones en la neuromodulacion debidas a la
degeneracion de los sistemas transmisores de aminas moduladoras, los cambios en las
oscilaciones cerebrales, y las alteraciones en la conectividad de la red neuronal. La tDCS es
capaz de modular la actividad neuronal, cambia los neurotransmisores segun la polaridad,
modifica la actividad cerebral oscilatoria, altera los patrones de conectividad, entre otras.
Dichos en otras palabras, la tDCS mejora los sustratos neurobiologicos que sustentan el
deterioro cognitivo en la EA. De esta manera, la tDCS se usa como una técnica no
farmacologica en la EA, ya que es capaz de aumentar las funciones cognitivas que se ven

afectadas por los cambios que engloban la EA mencionados antes (Hansen, 2012).

Este tipo de técnicas son interesantes para beneficiar este tipo de pacientes al no
observarse en diversos estudios efectos adversos tras su aplicacion (Boggio et al., 2009; Boggio
et al., 2012; Ferrucci et al., 2008). Ademas, crecientes evidencias basadas en la tDCS anddica
tanto en sujetos sanos como con DCL, muestran beneficios en las funciones cognitivas tras el
aplicar la técnica. Sin embargo, similares hallazgos se encuentran en la literatura centrada en la
aplicacion de intervenciones de tDCS, para mejorar las funciones cognitivas en sujetos con EA.
Por ejemplo, en el metaanalisis de Chen et al. (2022), se estudiaron los efectos que produce la
tDCS en las funciones cognitivas con pacientes con EA de leve a moderada. Los resultados
mostraron mejoras en la cognicion general, aunque de forma especifica no se apreciaron
beneficios significativos en los sintomas conductuales, la funcion de memoria de
reconocimiento, la atencion y la funcion ejecutiva. En general, estos autores resaltan, a través
de los resultados, que los adultos mayores con EA se ven mas beneficiados que los que sufren

DCL.

Hay otros estudios que han evidenciado los efectos positivos que puede tener la tDCS
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sobre la cognicion general en la EA. Gangemi et al. (2021) realizaron dos estudios, uno para
evaluar los efectos a corto plazo de la tDCS en pacientes con EA moderada, y el otro para
analizar los mismos efectos, pero a largo plazo. En ambos estudios se compararon grupos de
estimulacion activa y grupos control, utilizando el mismo protocolo, es decir, colocando los
electrodos sobre la corteza frontotemporal izquierda. Generalmente los resultados fueron
beneficiosos, tanto en las pruebas neuropsicologicas (cognicion general, actividades de la vida
diaria, memoria, funciones ejecutivas, etc.), como en las evaluaciones neurofisiolégicas (EEG)
que se estudiaron. Anteriormente, Khedr et al. (2014) ya habian estudiado la eficacia a largo
plazo de la tDCS administrada a la corteza prefrontal dorsolateral izquierda, en la
neurorrehabilitacion de la EA. Sus resultados evidenciaron mejoras en la cognicion general y
en las pruebas de inteligencia. Asimismo, es importante destacar que este aumento del

rendimiento seguia observandose al finalizar la intervencion, al mes y a los dos meses después.

Sin embargo, la literatura reciente presenta también resultados contradictorios. Por
ejemplo, en el meta-andlisis de Gu et al. (2022) se analizaron los beneficios de la tDCS en
distintos dominios cognitivos en pacientes con EA. Se observaron efectos de la tDCS en la
funcion cognitiva general. No obstante, no se revelaron cambios significativos entre el grupo
control y activos en las funciones de atencion, funciones ejecutivas, lenguaje y memoria.
Mientras que, en el metaanalisis de Inagawa et al. (2019), que reunio ocho articulos, indico
resultados inconclusos, evidenciando la ausencia de beneficios cognitivos claros tras aplicar
tDCS multisesion en pacientes con EA. En ese estudio, la medida de resultado fue la cognicion
global evaluada con MMSE y ADAS-Cog. Estos autores, especularon tras sus resultados que
la tDCS no puede restaurar la cognicion global. Del mismo modo, en el articulo de Suemoto et
al. (2014) no se mostraron mejoras en la cognicion global tras aplicar la tDCS activa sobre la

corteza prefrontal dorsolateral izquierda en pacientes con EA moderado.

Los estudios sobre los efectos en la memoria al aplicar esta técnica en personas mayores
con enfermedades neurodegenerativas son muy relevantes, ya que la memoria se ve mas

afectada, sobre todo en la EA, que en el envejecimiento normal.

Respecto a la memoria de reconocimiento en la EA, Ferrucci et al. (2008) evaluo los
cambios cognitivos que origina la aplicacion de la tDCS sobre las areas temporoparietales en

pacientes con EA. Administraron tDCS anodal, tDCS catodal y tDCS simulada. Obtuvieron
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beneficios significativos en la tDCS anodal, cuyo efecto se mantuvo 30 minutos después de la
intervencion, evidenciando un aumento duradero en la excitabilidad cerebral. Se demostro de
este modo, que la tDCS puede impulsar cambios positivos en el rendimiento de la memoria de
reconocimiento en estos pacientes. En otro estudio, Boggio et al. (2009) estudi6 los efectos de
la tDCS en 10 pacientes que sufrian EA. Colocé la tDCS anddica sobre la corteza temporal
izquierda (TC) y la DLPFC. Los resultados mostraron beneficio en el reconocimiento y la
memoria de trabajo. Posteriormente, Boggio et al. (2012) investigaron los efectos que se
producian en la memoria tras aplicar la tDCS anodal sobre la corteza temporal en pacientes con
EA. Con la participacion de 15 pacientes, la tDCS manifesté cambios favorables en la memoria

de reconocimiento visual, incluso pasadas las 4 semanas de aplicar la técnica.

Recientemente, Rasmussen et al. (2021) midieron los efectos de la tDCS, colocando los
electrodos sobre la DLPFC izquierda, en los adultos mayores con EA. Utilizaron las imagenes
por resonancia magnética (IRM) para analizar el campo eléctrico y se evaluaron los pacientes
con pruebas neuropsicologicas. Las medidas de las pruebas y las imagenes fueron recogidas
durante dos tiempos, antes de la intervencion y después de la intervencion. Los resultados
mostraron cambios a nivel neuronal y mejoras significativas en la memoria y en la cognicion

general en el grupo que habia recibido estimulacién activa en comparacion con la simulada.

Por otro lado, en otros estudios se encontraron resultados contrapuestos, en que no
encontraron correlaciones positivas entre la técnica tDCS y la memoria (Bystad et al. 2016;
Cotelli et al. 2014). Por ejemplo, Cotelli et al. (2014) estudiaron los cambios que se dan al
administrar la tDCS anddica sobre la DLPFC izquierda combinada con un entrenamiento de
memoria asociativa. En este estudio los adultos mayores con EA se dividieron aleatoriamente
en tres grupos: grupo que recibe tDCS activa mas entrenamiento de la memoria, grupo que
recibe tDCS simulada mas entrenamiento de la memoria y grupo que recibe tDCS activa mas
entrenamiento motor. A las dos semanas después de la intervencidn, se observaron mejoras en
el rendimiento en ambos grupos sometidos a entrenamiento cognitivo, en comparacion con el
grupo de tDCS activa mas entrenamiento motor. Por ello, los autores enfatizan los beneficios
que encuentran en la rehabilitacion individualizada de la memoria en pacientes con EA, a pesar
de la eficacia de la tDCS. Luego, Bystad et al. (2016) estudiaron los efectos de la tDCS sobre

la memoria verbal en pacientes con EA, mediante un ensayo clinico aleatorizado y controlado
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con un grupo control (sham). Colocaron los electrodos sobre la corteza temporal izquierda con
una intensidad de 2 mA. Los resultados no revelaron cambios significativos entre ambos grupos
en la funcidon de la memoria verbal. No obstante, en referencia a la cognicion general, si que se

pudieron observar diferencias significativas entre los diferentes grupos.

La memoria de trabajo y las funciones ejecutivas son otros dominios que se ven
alterados en la EA. Roy et al. (2021) querian comprobar si al administrar la tDCS se producian
cambios sobre estos dominios en adultos mayores con EA. Los electrodos se colocaron sobre
el DLPFC izquierdo y la circunvolucion angular. Tras la estimulacion se mostraron cambios en
la conectividad funcional, la tDCS facilitdé la disminucion de la conductividad funcional
anormalmente incrementada entre estas regiones cerebrales, involucradas en la memoria de
trabajo y las funciones cognitivas, debido a la enfermedad. Actualmente, Majdi et al. (2022)
realizaron una revision que investiga la eficacia de la tDCS en pacientes con EA, evaluando
dominios cognitivos como la memoria de trabajo, atencion, funcion cognitiva global, etc. Los
resultados revelaron que la tDCS es beneficiosa en el rendimiento que implica tareas de
memoria de trabajo y cognicion general, aunque no mostraron efectos significativos en las
capacidades atencionales. Ademas, Cesp6n et al. (2019) mostraron mejoras en el rendimiento
de la capacidad de memoria de trabajo después de la intervencion de tDCS en una muestra de
adultos mayores con EA. Los participantes completaron una tarea de memoria de trabajo antes
y después de recibir tDCS anddica, catddica y simulada sobre la DLPFC. Sorprendentemente,
los controles sanos tuvieron efectos tras la aplicacion de la tDCS anddica y las personas
mayores con EA tras la administracion de tDCS catodica. Por ello los efectos obtenidos, revelan
la importancia de la interaccion entre la polaridad de la tDCS y el estado neuronal que muestra

el paciente.

En este ultimo afo, el estudio de Andrade et al. (2022) combino los efectos de la tDCS
anodica multirregion con estimulacion cognitiva en pacientes con EA, para analizar los efectos
de ambas terapias no farmacologicas sobre el rendimiento cognitivo y la actividad cerebral. Los
pacientes se dividieron en dos grupos, ambos recibian estimulacidén cognitiva, pero a un grupo
se le administraba estimulacion activa y a otro simulada. Se colocaron los electrodos en

diferentes regiones: corteza prefrontal dorsolateral izquierda y derecha, area de Broca, area de
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Wernicke, corteza de asociacion somatosensorial izquierda y derecha. Los resultados mostraron
en el grupo activo mejoras en la funcion cognitiva general y cambios en la actividad cerebral
del EEG en comparacion con el grupo simulado. Estos autores recalcan la posibilidad de que la
combinacion de la tDCS y la estimulacion cognitiva sean utiles para modular la actividad

cortical y aumentar las funciones cognitivas en pacientes con EA.

En conclusién, actualmente existen controversias sobre si es razonable utilizar tDCS
como un instrumento terapéutico alternativo en la EA. Es una técnica facil de aplicar para
enfermedades neurodegenerativas como la EA y presenta en algunos articulos beneficios en las
funciones cognitivas y cambios en polarizacion de la membrana, el flujo sanguineo cerebral, la

conectividad funcional, etc., los cuales se alteran en la EA y en otro tipo de demencias.

5. Resumen.

Aunque los tratamientos farmacologicos pueden temporalmente reducir los sintomas que
manifiesta la demencia, sus resultados han demostrado ser poco eficaces, limitados y
heterogéneos (Alzheimer’s Association, 2018). Por este motivo, ha cobrado fuerza el concepto
de TNF, como un tratamiento alternativo. En concreto, la tDCS entra dentro del grupo de
terapias no farmacolégicas, se trata de una técnica de neuromodulacién no invasiva, donde se
aplican corrientes eléctricas continuas de baja intensidad en areas de la corteza cerebral, a través
de dos o mas electrodos colocados en el cuero cabelludo, logrando facilitar o inhibir la actividad
espontanea de las neuronas (Brunoni et al., 2012; Montenegro et al., 2017; Woods et al., 2016).
Los investigadores cada vez van mostrando mas interés en el estudio de esta técnica al ser un
procedimiento seguro, manejable y de bajo costo (Boggio, et al., 2012). Se han podido encontrar
beneficios de esta técnica al ser administrada tanto en adultos mayores sanos como en adultos

mayores con DCL o EA.
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A lo largo del presente capitulo se exponen los objetivos e hipotesis de este estudio y se describe
de forma detallada la muestra, los instrumentos administrados a los participantes, el
procedimiento que se lleva a cabo y finalmente una descripcion de los analisis realizados para

comprobar los objetivos planteados.

1. Objetivos e hipotesis.

Este estudio parte de un objetivo general, que es comprobar en diversas funciones cognitivas la
eficacia de la tDCS cuando se aplica en una muestra de adultos mayores sanos y en una muestra
de pacientes con Trastorno neurocognitivo (TNC) leve; ademas, debe tenerse en cuenta que los
participantes de cada uno de estos dos grupos seran asignados aleatoriamente para que la
aplicacion de la estimulacion sea realizada bien de forma activa o bien mediante placebo.

Ademas, en el caso de los adultos mayores sanos se realiza un disefio con medidas pre post
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intervencion, y en el caso de los TNC leves ademas se realiza una medida de seguimiento. A

continuacion, se presentan los objetivos especificos:

Objetivo 1. Comprobar si la aplicacion de la tDCS mejora el rendimiento de la funcion

cognitiva general.

OE1.H1. En el grupo de adultos mayores sanos, y debido a que su estado cognitivo

OE1.H2.

general es normal, se sugiere como hipdtesis que cuando se compare el
grupo activo con el grupo placebo no existiran diferencias en la post
intervencion, ademads, el grupo activo tampoco mostrara un incremento

significativo de su rendimiento.

En el grupo TNC se espera que (a) mientras que el grupo placebo
mantendrd sus puntuaciones estables en las tres evaluaciones, el grupo
activo incrementard estas tras la intervencion y las mantendrd en el
seguimiento. Cuando se comparan se compran los grupos (b) en la post
intervencion el grupo activo mostrara puntaciones significativamente
mejores que las del grupo placebo y ademas (c), deberia mantener estas

puntaciones significativamente mas altas en el seguimiento.

Objetivo 2. Conocer la efectividad de la tDCS sobre la memoria inmediata y sobre el

total de palabras aprendidas.

OE2.H1.

OE2.H2.

Respecto a los adultos mayores sanos en pruebas relacionadas con la
memoria inmediata se espera que los efectos de la tDCS no provoquen
un cambio significativo en las puntuaciones obtenidas entre la linea base
y el post tratamiento. Ademas, cuando se comparen el grupo placebo y

activo tampoco se mostraran diferencias en el rendimiento.

Sin embargo, respecto las pruebas relacionadas con el total de palabras
aprendidas en los adultos mayores sanos, se hipotetiza que: (a) se
obtendran mejoras en las puntuaciones del grupo activo entre la linea
base y el post tratamiento; (b) al comparar los resultados del grupo activo
con el grupo placebo se espera obtener diferencias significativas, con un

aumento en el rendimiento en el grupo activo.
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OE2.H3. En el grupo TNC leve se plantea que tanto el grupo activo como el grupo
placebo en las pruebas relacionadas con la memoria inmediata no
mostraran mejoras significativas cuando se compare su linea base con el
post tratamiento y en el seguimiento, y, por tanto, al comparar ambos
grupos, placebo y activo, en los diferentes momentos temporales no

existiran diferencias significativas.

OE2.H4. Respecto al total de palabras aprendidas y el quinto ensayo de recuerdo
de las palabras se espera que en los TNC leve (a) el grupo activo,
incremente significativamente el numero de palabras recordadas y
aprendidas cuando se compare la linea base con el postratamiento y el
seguimiento, y desde el postratamiento al seguimiento se mantendran; (b)
en el grupo placebo se espera no observar cambios significativos entre
las tres evaluaciones; (c) por ultimo se observaran diferencias entre los
grupos tanto en la medida de postratamiento como en la de seguimiento,

siendo mas altas las puntuaciones del grupo activo.
Objetivo 3. Conocer la efectividad de la tDCS en la memoria diferida de los TNC leve.

OE3.H1. Se espera que (a) el grupo activo, incrementara sus puntuaciones
significativamente desde la linea base al postratamiento y el seguimiento,
y desde el postratamiento al seguimiento se mantendran; (b) en el grupo
placebo se espera no observar cambios significativos entre las tres
medidas, mostrando por tanto un mantenimiento de sus puntaciones; (c)
por ultimo se observaran diferencias entre los grupos tanto en la medida
de postratamiento como en la de seguimiento, siendo mas altas las

puntuaciones del grupo activo.

Objetivo 4. Conocer si la aplicacion de la tDCS muestra eficacia en los resultados

relacionados con la memoria de trabajo.

OE4.H1. En el grupo de adultos mayores sanos, se sugiere como hipdtesis que (a)

a los que se aplique estimulacion activa mostrardn en el post tratamiento
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OE4.H2.

2. Participantes.

un aumento significativo en su rendimiento comparado con su linea base;
(b) en el grupo placebo no existiran diferencias entre la linea base y el
postratamiento; finalmente (c) al comparar ambos grupos, se obtendran

diferencias entre las medidas de postratamiento.

En el grupo TNC se espera que (a) los participantes con estimulacion
activa evidencien los beneficios que puede aportar la tDCS,
incrementando de este modo sus puntuaciones en la medida
postratamiento y manteniéndolas en el seguimiento; (b) en el grupo
placebo se espera observar un mantenimiento en las puntuaciones de las
evaluaciones postratamiento y seguimiento; por ultimo (c) al comparar
el grupo placebo y activo se espera observar diferencias significativas
entre los grupos, siendo mas altas las puntaciones del grupo activo en el

postratamiento y en el seguimiento.

Este estudio se compone de dos muestras diferenciadas, una de adultos mayores sanos y otra de

pacientes con diagndstico de TNC leve por posible enfermedad de Alzheimer.

En relacion a los criterios de elegibilidad para los adultos mayores sanos se plante6 que

debian tener 65 o mas afios y no tener sintomas de deterioro cognitivo. Por lo que se refiere a

los TNC leve, también deben ser sujetos de 65 o mas afos y ademas deben tener el diagndstico

de TNC leve basado en los criterios del DSM 5 (APA, 2013) y por tanto debera existir evidencia

de un declive cognitivo fundamentado en los siguientes criterios:

1. La preocupacion acerca de la cognicion por parte del propio individuo o de un

informante que le conoce.

2. Existencia de un rendimiento menor del esperado o empeoramiento a lo largo

del tiempo en una evaluacion objetiva entre 1 y 2 DT.
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3. Los déficits cognitivos no deben interferir en la capacidad de independencia en

las actividades cotidianas.

Debe senalarse que en el caso de diagndstico “por enfermedad de Alzheimer posible”
no es necesario que exista evidencia mediante prueba médica de mutacion genética causante de

la enfermedad de Alzheimer, pero han de cumplirse los siguientes tres criterios:

a. Declive progresivo, gradual y constante de la capacidad cognitiva sin mesetas

prolongadas.
b. No existir evidencia de una etiologia mixta.

c. Evidencia claras de un declive en el dominio de memoria y aprendizaje (TNC

leve).

Por lo que se refiere a los criterios de inclusion, para el grupo de adultos mayores sanos
debian obtener una puntuacién igual o mayor de 26 en el Mini Examen Cognoscitivo de Lobo
(MEC; Lobo et al., 2002) y una puntuaciéon como maximo de 1 en Escala de Deterioro Global
(GDS; Reisberg et al., 1982); como criterios de inclusion los TNC leves debian obtener una
puntuacion igual o superior a 23 puntos en el Mini Examen Cognoscitivo (MEC; Lobo et al.,
2002) y puntuaciones iguales a un nivel 3 en la Escala de Deterioro Global (GDS; Reisberg et
al., 1982). Por ultimo, en ambos grupos, se excluyeron los sujetos con contraindicaciones para
la tDCS (implantes metélicos, intracraneales, hipertension intracraneal), enfermedad

cerebrovascular significativa o sintomas psiquiatricos graves.

2.1. Adultos mayores sanos.

En cuanto al grupo de adultos mayores sanos, como se ha presentado en la figura 1
fueron reclutados 35 sujetos de los que fueron excluidos 4 debido a que no asistieron a la
segunda sesion. Finalmente participaron 31 sujetos con edades entre 65 y 80 afios (M = 69,97,
DT = 4,05), el 61,3% fueron mujeres y el 38,7% fueron hombres; el 71% estaban casado, un
12,9% solteros y un 16,1% viudos y en relacion a su nivel académico un 25,8% tenia menos de

primaria, el 45,2% primaria, el 19,4% secundaria y un 9,7% estudios universitarios.
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Figura 1. Diagrama de flujo de los participantes del grupo adultos mayores sanos.
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Los 31 sujetos fueron asignados de forma aleatoria a los dos grupos de tDCS activa y

simulada; a continuacion, se describen estos grupos. En relacion a la edad, el grupo tDCS activa

compuesto por 16 sujetos con edades entre 65 y 78 afios, se obtuvo una edad media de 69,8 (DT

= 3,5), en el grupo tDCS simulada los participantes tenian edades entre 65 y 80 afios con una

media de edad de 70,1 (DT = 4,7). En relacion al nivel cognitivo el grupo activo se obtuvo una

puntuacioén media de 29,8 (DT = 0,6) y el grupo simulado obtuvo una puntuaciéon media de 29,9

(DT =10,5). A continuacion, en la figura 2 se presentan los graficos de comparacion de los dos

grupos de tDCS para el género, el estado civil y el nivel académico.
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Figura 2. Género, estado civil y nivel académico del grupo adultos mayores sanos.
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Para conocer la homogeneidad de la muestra, se analizaron las diferencias entre los
grupos, no obteniéndose diferencias en: edad (#(29) = 0,217, p = 0,830); género (¥*(1) = 1,58,
p =0,209); estado civil (Mann-Whitney z = 0,545, p = 0,682) y nivel de escolarizacion (Mann-
Whitney z= 0,315, p =0,770), ni en los resultados de deterioro cognitivo evaluado con el MEC
(#29)= 0,592, p = 0,559). Por tanto, se confirma que no existen diferencias entre grupos en

ninguna de las variables descritas considerandose asi los grupos homogéneos.

2.2. Trastorno neurocognitivo leve.

En cuanto al grupo de TNC leve por enfermedad de Alzheimer posible, como se ha
presentado en la figura 3 fueron reclutados 38 sujetos, de los que tres fueron excluidos por tener
una puntuacion en el MEC menor de 18 y dos sujetos que declinaron seguir con el
procedimiento. De este modo, participaron 33 sujetos cuyas edades estaban comprendidas entre
65 y 87 afios, siendo la media de edad de 75 afios (DT = 6); el 48,5% fueron mujeres y el 51,5%
fueron hombres, en relacion al estado civil el 72,7% estaban casados, un 15,2% solteros y un
12,1% viudos, y en relacion a su nivel académico un 48,5% tenia primaria, el 24,2% secundaria

y un 27,3% estudios universitarios.
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Figura 3. Diagrama de flujo de los participantes del grupo TNC leve.
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Los 31 sujetos fueron asignados de forma aleatoria a los dos grupos de tDCS activa y
simulada; a continuacion, se describen estos grupos. En relacion a la edad el grupo tDCS activa
compuesto por 17 sujetos con edades entre 65 y 78 afios se obtuvo una edad media de 76,6 (DT
=5,7), en el grupo tDCS simulada participaron 16 sujetos con edades entre 65 y 80 afios con
una media de edad de 73.4 (DT = 6,2). En relacion al nivel cognitivo el grupo activo se obtuvo
una puntuacion media de 23,9 (DT = 3,2) y el grupo simulado se obtuvo una puntuacion media

de 23 (DT = 4). A continuacion, en la figura 4 se presentan los graficos de comparacion de los

n=16

dos grupos de tDCS para el género, el estado civil y el nivel académico.
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Figura 4. Porcentajes de género, estado civil y nivel académico del grupo TNC leve.
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Para conocer la homogeneidad de la muestra, se analizaron las diferencias entre los
grupos, no obteniéndose diferencias en: edad (¢(31) = 1,517, p = 0,139); género (x*(1) = 0,30,
p =0,862); estado civil (Mann-Whitney z = 0,230, p = 0,873) y nivel de escolarizacion (Mann-
Whitney z = 0,566, p = 0,572), ni en los resultados de deterioro cognitivo evaluado con el MEC
(#(31) = 7,58, p = 0,454). Por tanto, se confirma que no existen diferencias entre grupos en

ninguna de las variables descritas considerandose asi los grupos homogéneos.

3. Instrumentos.

3.1. Pruebas neuropsicoldgicas.

Se realiz6 una evaluacidon neuropsicolédgica con el fin de obtener una valoracion acerca
del rendimiento y nivel cognitivo de los participantes. En relacion al protocolo debe sefialarse

que gran parte de los instrumentos fueron administrados en ambas muestras, sin embargo,
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también se aplicaron pruebas especificas a cada grupo, que en el caso del grupo de TNC leve
fue debido a la necesidad de mejorar el proceso de diagnostico y que el caso de los adultos
mayores sanos fue debido a la necesidad de eliminar el sesgo de aprendizaje ya que entre la

evaluacion de la linea base y la postevaluacion tan solo pasaban aproximadamente 24 horas.

De este modo, las pruebas aplicadas a ambos grupos fueron Mini Examen Cognoscitivo
de Lobo (MEC; Lobo et al., 2002), Escala de Deterioro Global (GDS; Reisberg et al., 1982),
Test Aprendizaje Verbal Espafia Complutense (TAVEC; Benedet y Alejandre, 1998), de la
Escala de Inteligencia para Adultos las subpruebas de digitos directos e inversos (WAIS-III;
Wechesler, 2001). Ademas, de forma especifica en cada grupo, para los adultos mayores sanos
se aplico la subprueba de historias del Rivermead Behavioural Memory Test (RBMT; Wilson
et al., 2003); en el caso del grupo TNC leve se aplicaron el Test de Alteracion de la Memoria
(T@M; Rami et al., 2007), la Figura Compleja de Rey (Rey, 1984) y del Test Barcelona las
subpruebas de subpruebas de evocacion categorial y fluencia verbal fonologica (Pefa-

Casanova, 2005). A continuacion, se detallan todas estas pruebas.

Mini Examen Cognoscitivo (MEC; Lobo et al., 2002) es la version adaptada y validada
en Espana de la prueba Mini-Mental State Examination (MMSE,; Folstein et al., 1975). E1 MEC
es una prueba de cribado para evaluar cuantitativamente la presencia y la gravedad del deterioro
cognitivo, no proporcionando un diagnostico de ninguna entidad nosolédgica especifica. El test
esta estructurado y su administracion es sencilla requiriendo de 5 a 10 minutos
aproximadamente para su administracion. La prueba, proporciona una puntuacion total de entre
0 y 30 puntos que se obtienen mediante la suma directa de las puntuaciones que proporcionan
los aciertos de las subpruebas/items que la componen. La prueba incluye once items, agrupados
en 5 secciones: orientacion, fijacion, atenciéon y célculo, recuerdo diferido, lenguaje y
construccion. El punto de corte méas ampliamente aceptado y frecuentemente utilizado es 23;
las puntuaciones iguales o menores a esta cifra indican la presencia de un déficit cognitivo.
Puesto que la prueba se desarrolld como instrumento de “screening” o cribado de déficit
cognitivos, una puntuacion baja (igual o menor a 23) indica tanto la probabilidad de un trastorno
cognitivo como la necesidad de una evaluacion mas exhaustiva. Las puntuaciones bajas no
deben ser utilizadas para hacer un diagndstico de demencia o para discriminar entre diversas

formas de demencia u otros trastornos. Sin embargo, el MEC puede ser utilizado para clasificar

120



Capitulo 4: Material y método

la gravedad del déficit cognitivo en pacientes con demencia u otras enfermedades médicas. De
forma general, se recomiendan los siguientes puntos de corte para propoésitos clasificatorios:
funcion cognitiva normal = 27-30; déficit cognitivo leve = 21-26; déficit cognitivo moderado

= 11-20, y déficit cognitivo grave = 0-10 puntos.

Escala de Deterioro Global (GDS; Reisberg et al., 1982). La GDS representa una medida
para la evaluacion del estado cognitivo principalmente enfocada al anélisis cualitativo de la
memoria y a la capacidad de realizar las actividades de la vida diaria. La escala delimita siete
niveles globales, que son clinicamente distinguibles entre ellos, y van desde (1) normalidad
hasta (7) demencia grave, presentando una descripcion caracteristica de los sintomas para cada
nivel. El 1 y 2 indican respectivamente la ausencia de deterioro, o la presencia de un declive
minimo que corresponderia con el deterioro cognitivo subjetivo o las quejas subjetivas de
memoria. El nivel 3 se corresponde con el deterioro cognitivo leve y ya se senalan las primeras
manifestaciones clinicas del deterioro. El nivel 4 corresponderia con una demencia de tipo
inicial en la que ya existirian manifestaciones claras de deterioro a nivel cognitivo y en las
actividades instrumentales. El nivel 5 hace referencia a demencias de tipo moderado en donde
las habilidades cognitivas ya estan claramente afectadas y ademas existe una inicia de deterioro
de las actividades basicas de la vida diaria. Finalmente, los niveles 6 y 7 corresponden con un

deterioro cognitivo grave y muy grave.

Test Aprendizaje Verbal Espafia Complutense (TAVEC; Benedet y Alejandre, 1998).
Este test informa sobre distintos aspectos como la curva de aprendizaje del evaluado, los efectos
de primacia y recencia, el uso de estrategias de aprendizaje, la susceptibilidad a la interferencia,
la retencidn de la informacion a corto y a largo plazo, el beneficio de las claves semanticas a la
hora de recordar las palabras, la discriminabilidad y el sesgo de respuesta. En este trabajo el
TAVEC se aplico con el objetivo de evaluar la memoria inmediata, la memoria diferida y la
capacidad de aprendizaje. El TAVEC en su version original presenta tres listas de palabras: una
lista de aprendizaje (lista A), una lista de interferencia (lista B) y una lista reconocimiento (lista
C). Para este trabajo se ha empleado la lista A, que es una lista semantica y estructurada,
formada por 16 palabras compuesta por 4 categorias: frutas, herramientas, prendas de vestir y
especias. Para su aplicacion, el entrevistador leia por primera vez la lista de palabras y se le

pedia al participante que repita todas las palabras que recuerda en el orden que prefiera, este
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mecanismo se repite cuatro veces mas. A parte, para evaluar la memoria diferida tras 20 minutos
del recuerdo inmediato se le vuelve a pedir al sujeto que recuerde la lista de la compra sin ser
leida previamente. Finalmente, para la evaluacion del recuerdo libre inmediato y memoria a
corto plazo se obtiene una puntacion para el ensayo 1 (puntuacion entre 0 y 16), otra para el
ensayo 5 (puntuacion entre 0 y 16) y otra para el total de palabras aprendidas en los cinco
ensayos (puntuacion entre 0 y 80). Mientras que para la evaluacion de la memoria diferida se
utiliza como puntuacion el namero total de palabras recordadas tras los cinco ensayos pasados

los 20 minutos de la Gltima lectura de la lista.

La subprueba de historias del Rivermead Behavioural Memory Test (RBMT; Wilson et
al., 2003), es una prueba destinada a detectar problemas en el funcionamiento de la memoria en
situaciones similares a las de la vida cotidiana. Ademas de su validez ecoldgica, una de las
ventajas del RBMT es que ofrece la posibilidad de utilizar cuatro versiones, de manera que se
puedan realizar diferentes evaluaciones a lo largo del tiempo sin que el aprendizaje medie en
los resultados; para este trabajo se utilizaron las versiones A y D. El RBMT consta de 12
subpruebas de la que se seleccion6 la de “Recuerdo inmediato de una historia”. Para la
realizacion de la prueba, el evaluador lee una historia corta compuesta por 21 bites de
informacion que estan diferenciados en la propia prueba y se pide al sujeto que trate de retener
la méxima informacion posible; una vez se finaliza la lectura se le pide al participante que repita
la historia de la manera mas parecida posible. Los bits de informacion son contabilizados con
un punto cuando es recordada con las palabras exactas o sindonimos muy similares y con medio
punto cuando el participante, recuerda la idea parcialmente o se utiliza sindnimos aproximados,

pero no expresa exactamente igual la frase.

Test de Alteracion de la Memoria (T@M; Rami et al., 2007). Esta prueba evalua
memoria inmediata y diferida, diferenciando distintos subtipos: memoria inmediata, memoria
de orientacioén temporal, memoria remota semantica, memoria de evocacion libre y memoria de
evocacion con pistas. Su administracion requiere aproximadamente 5 minutos y es sencilla,
rapida y facil de puntuar. La puntuacion total es de 50, siendo la puntuacion de corte para
considerar que el participante presenta enfermedad de Alzheimer 31 puntos, mientras que el
punto de corte Optimo para distinguir el deterioro leve de tipo amnésico de las quejas subjetivas

de memoria es 37 puntos. Se recomienda que la puntuacion sea analizada no solo con el total,
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sino también teniendo en cuanta las puntaciones obtenidas en cada apartado, permitiendo de
esta manera y a partir de las puntuaciones parciales para cada bloque de memoria tener una

visién mas global y precisa del paciente.

Escala de Inteligencia para Adultos subpruebas de digitos directos e inversos (WAIS-
III; Wechsler, 2001). De forma general, este subtest de digitos permite evaluar capacidad
atencional, exponiendo al sujeto a cantidades de informacidén que se van incrementando. La
tarea de digitos directos se usa frecuentemente para medir amplitud de recuerdo inmediato
donde se le pide al sujeto que repita la secuencia de nimeros en el mismo orden en que son
leidos por el examinador. Por otro lado, en la tarea de digitos inverso, se le pide al sujeto que
diga las cifras escuchadas en orden inverso, es decir, al revés de como se las presenta el
examinador. Con esta prueba se miden procesos como la memoria de trabajo y la flexibilidad
mental. Ambas subpruebas estan formadas por ocho bloques, que corresponden a dos items
cada uno. Se finaliza la prueba cuando el sujeto falla en los dos items de un mismo elemento o
realiza todos bloques correctamente. Por cada item correcto se le asigna un punto, habiendo una
puntuacion méaxima de 16 en ambos. De la suma total de puntos conseguidos se calculan las
puntuaciones directas, que posteriormente pueden ser convertidas a puntuaciones escalares
mediante la tabla estandarizada de la prueba, estas ultimas puntuaciones varian segun la edad

del participante.

La Figura Compleja de Rey (Rey, 1984). Esta prueba se utiliza para evaluar tanto
memoria como otras capacidades ejecutivas como son la planificacion, destrezas motoras,
memoria operativa y habilidades visocontructivas y espaciales; estas variables son importantes
a tener en cuenta a la hora de valorar un sujeto con posible TNC (Cherrier et al., 1999).Para la
aplicaciéon de la prueba el sujeto primero reproduce atentamente un dibujo geométrico
complejo, posteriormente (tras 3 minutos) reproduce de forma diferida, en esta ltima parte de
la prueba, la figura diferida debe ser realizada sin tenerla a la vista y sin recibir ninguna ayuda
verbal que le permita identificar la forma o la localizacién de ninguno de los elementos que
integran la figura. Se trata de una prueba de aplicacion individual y de tiempo variable y para
realizar la prueba en ambas fases es necesario proporcionarle al paciente lapiz y papel. La forma
de puntuacion es igual para ambas partes, en total el dibujo incluye 18 elementos, a cada

elemento se le otorga una puntuacion de un maximo de dos puntos, hasta un minimo de cero,
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dependiendo del nivel de similitud que haya plasmado con la figura; elemento realizado pero
mal situado: 1 punto; por cada elemento deformado incompleto pero reconocible y bien situado:
1 punto; deformado incompleto pero reconocible y mal situado: 0,5 puntos; y por cada elemento
irreconocible o ausente, 0 puntos. La suma de todas las puntuaciones asignadas a todos los
elementos arroja la puntuacion directa, que se convierte en una puntuacion centil en la que 50

es el punto de corte.

Test Barcelona subpruebas de evocacion categorial y fluencia verbal fonologica (Pefa-
Casanova, 2005). El objetivo del Test de Barcelona es estudiar las actividades mentales
superiores para profundizar y avanzar en el conocimiento clinico de los pacientes. Se trata de
una bateria que integra diversas pruebas de exploracion neuropsicologica; esta compuesto por
41 subtest que incluyen 55 subpruebas que evaluan diferentes ambitos cognitivos (lenguaje,
orientacidn, retencion, evocacion categorial, comprension verbal, etc.). En la subprueba de
evocacion categorial se pide al participante que nombre el mayor nimero posible de palabras
pertenecientes a la categoria de “animales” durante un minuto. En el caso de la fluencia verbal
fonologica se le pide al participante que diga el maximo de palabras que comiencen por la letra
“p” durante 3 minutos. Mediante esta prueba se evalta la capacidad de acceso y evocacion a
elementos del almacén 1éxico y semantico. Entre los procesos involucrados se han sefialado la
atencion, la memoria semantica, la velocidad de procesamiento de la informacién, la
flexibilidad cognitiva y la memoria de trabajo (Ruff et al., 1997). Al evaluar se asigna un punto
por cada palabra correcta (no se puntuan la repeticion de palabras y/o derivados). Es importante
tener en cuenta el nivel académico, asi como la edad al valorar las puntuaciones obtenidas; en

funcion de estas dos variables y del numero de palabras evocadas el participante obtiene una

puntacion directa que puede ser convertida a centil.

3.2. Caracteristicas de la aplicacion de la tDCS.

Se utilizé un estimulador HDCStim (Newronika TM, Milan, Italia) para realizar una
tDCS no invasiva con una intensidad de corriente continua de 2 mA y con una densidad de .08
mA/cm?. Este trabajo se baso en una estimulacion monocanal, situando el 4nodo en el canal

1(CH1) y el catodo en el conector central.

En relacion a los electrodos, las esponjas tenian un tamafio de 5 x 5, y se empapaban en
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solucion salina, para favorecer el paso de la corriente. Respecto al montaje de los electrodos
sobre el gorro de neopreno, de acuerdo con el Sistema Internacional 10-10, el &nodo se coloco
en la posicion F7, coincidiendo con la regioén de la corteza prefrontal dorsolateral izquierda
(DLPFC), y el catodo se colocod en Fp2, coincidiendo con el area supraorbital derecha (rSO).
Esta posicion se ha utilizado en estudios anteriores para estimular las funciones cognitivas
(Chrysikou et al., 2013; Javadi y Walsh, 2012; Leshikar et al., 2017; Medvedeva et al., 2018).
Ademas, diversos estudios de neuroimagen sugieren como principal zona de estimulacion de la
memoria declarativa la DLPFC izquierda (Cabeza y Nyberg, 2000a y b). Ademas, diversos
estudios han comprobado que la DLPFC esta implicada en la codificacion, manipulacion y
organizacion, y recuperacion del contenido verbal (Barbey et al., 2013; Cabeza et al., 2002;
Nyberg et al., 2003), también la revision de Manenti et al. (2012) confirma esta implicacion
pues se observan mejoras en el rendimiento del contenido verbal tras aplicar estimulacion
cerebral no invasiva sobre la DLPFC. Por otra parte, la DLPFC esta especializada en la funcion
ejecutiva (Otero y Barker, 2014) y se encuentra hipoactivada en los TNC (Peelle et al., 2014)
por lo que su estimulaciéon es fundamental para reducir la hipoactivacion. Por tultimo,
estimularla mejora el rendimiento en cognicién general (Matthews, 2015). De este modo y
dado que los estudios sugieren que la DLPFC podria ser una de las principales bases neurales
responsables del déficit cognitivo generado por la EA (Liang et al., 2011; Murugaraja et al.,
2017), estimular esta zona modularia dichos déficits (Meinzer et al., 2015; Murugaraja et al.,

2017).

El tiempo de aplicacion de estimulacion fue de 20 minutos con una rampa inicial de 30
segundos de aumento y final de 30 segundos de disminucion de la corriente para que el

participante se adapte a la sensacion de la corriente.

Al programar el estimulador HDCStim se pueden crear protocolos de estimulacion
mediante placebo o sham o estimulacion activa. Cuando se aplico el sham se utilizé el mismo
procedimiento que cuando se realizaba la estimulacion activa, aunque en este caso, la corriente
eléctrica se aplico solo en las rampas de manera que los participantes del grupo placebo tienen
la sensacion de aumento al inicio de la sesion y de disminucion al final de la sesion, teniendo
por tanto total sensacion de haber recibido la sesion completa de estimulacion al poder notar la
misma sensacion inicial de hormigueo en la piel igual que siente el grupo de estimulacion

activa.

125



Beneficios de la tDCS en adultos mayores sanos y con trastorno neurocognitivo leve

4. Procedimiento.

De forma general para ambas muestras el procedimiento de evaluacion se realizéo mediante una
entrevista individual con dos fases diferenciadas. Inicialmente se recogieron los principales
datos sociodemograficos de los sujetos (edad, género, estado civil y nivel académico) y
posteriormente, se aplicaron las pruebas anteriormente sefialadas y relacionadas con los

criterios de inclusion y exclusion.

4.1. Procedimiento grupo de adultos mayores sanos.

Todos los participantes fueron contactados a través del itinerario de psicologia del
programa docente La Nau Gran (programa universitario para mayores de la Universitat de
Valencia itinerario de psicologia) que se imparte en la Universitat de Valencia para personas

mayores de 55 afos.

En primer lugar, se les explico el objetivo del estudio y se les pidi6d su participacion
voluntaria. Ademas, desde un principio se les inform6 de que necesariamente las personas que
participaran deberian hacerlo dos dias consecutivos en una primera sesion de aproximadamente
una hora y una segunda sesion de aproximadamente media hora. Si las sesiones no eran
consecutivas, los participantes quedaban excluidos del estudio, concretamente, dos
participantes del grupo control fueron excluidos del estudio dado que no pudieron asistir a la
segunda sesion por circunstancias personales. Una vez se obtuvo el listado de participantes, se
establecid un calendario de citas adaptadas a los horarios de ellos. Previo a la puesta en marcha
de las sesiones, se aplicé mediante una hoja de calculo una formula para la asignacion aleatoria
de los participantes a los grupos tratamiento y placebo. Al inicio de la primera sesion se
explicaban de nuevo los objetivos del estudio y se completaba el consentimiento informado, asi
como un compromiso de confidencialidad de los datos. A continuaciodn, se aplicaba el protocolo
neuropsicologico, obteniendo la linea base de cada participante. Cuando finalizaban este
protocolo se realizaba la primera sesion de estimulacion mediante tDCS. Una vez finalizaba la
sesion de intervencion, se recordaba la cita del dia siguiente y se agradecia su participacion. En

la segunda sesion, se comenzaba aplicando la estimulacion una vez los participantes llegaban,
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una vez finalizaba la estimulacion se les aplicaba la evaluacion neuropsicologica. Es importante
recalcar que, para la seleccion de las pruebas neuropsicoldgicas, se tuvo en cuenta que todos
los sujetos iban a ser evaluados en dos dias consecutivos, de este modo, se hizo necesaria la
inclusion de pruebas de las que existiesen como minimo dos versiones diferentes de la misma

prueba para eliminar el posible aprendizaje.

4.2. Procedimiento grupo de adultos mayores con TNC leve.

Inicialmente el contacto con los pacientes se obtuvo a partir del servicio de Neurologia
del Consorcio Hospital General Universitario. De forma previa y para obtener la participacion
se informo desde el servicio de la posibilidad de ser incluido en un estudio relacionado con la
estimulacion eléctrica, senalando que tendran que recibir intervencion mediante tDCS durante
diez dias continuados. Una vez obtenido el compromiso inicial de posible participacion de los
pacientes, se les indico que recibirian una llamada telefonica por parte del equipo de
investigacion de la Universidad de Valencia para establecer con ellos una cita presencial en la

que se les ofreceria toda la informacion detallada.

Durante esta primera cita, en el Centro de Salud o de Especialidades de referencia al que
estaban asignados, se explicé con mas detalle el procedimiento de la intervencion que se iba a
seguir, obteniéndose el consentimiento informado de aquellos sujetos que decidian finalmente
participar. Es importante sefialar que por lo que respecta a la informacion del procedimiento se
destaco especialmente los aspectos relacionados con la seguridad y tolerancia del tratamiento,

la adherencia al mismo, asi como la facilidad de aplicacion al tener un caracter domiciliario.

A partir de este punto, se realizd una entrevista clinica con el objetivo de conocer el
estado general de salud y analizar el cumplimiento de los criterios de inclusion y exclusion;
ademas se realizd la evaluacion neuropsicoldgica, aunque se les ofrecia la posibilidad de
realizar esta primera evaluacidon en una segunda cita; debe tenerse en cuenta que la duracion

total de la evaluacion podia ser de aproximadamente 40 minutos.

Una vez se disponia de la evaluacién de la linea base se marco de forma coordinada con
los participantes un calendario para establecer el inicio del tratamiento y su continuidad durante

el tiempo asignado; este aspecto fue determinante pues era necesario tener un compromiso de
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continuidad por parte de los mismos. En este sentido, se facilitdo al maximo y de forma flexible
una fecha de inicio de manera que no tuvieran interrupciones planificadas previamente durante
el proceso. Ademas, al tener cardcter domiciliario se obtuvo la informacion necesaria para
desplazarse a los hogares y se establecié una hora aproximada para poder aplicar la intervencion

siempre igual.

Previo a la puesta en marcha de las sesiones, se aplicé mediante una hoja de calculo una
férmula para la asignacion aleatoria de los participantes a los grupos tratamiento y placebo. El
ultimo dia de aplicacion de la intervencion se realizaba de nuevo la evaluacién pasados 5
minutos de finalizar la estimulacién, ademas, se concretaba otra cita al mes para acudir al

domicilio del participante y realizar de nuevo la evaluacion neuropsicologica.

5. Analisis de datos.

Para analizar las variables sociodemograficas, se utilizaron pruebas t de muestras
independientes, pruebas de chi-cuadrado y U de Mann-Whitney. Para analizar las variables
cognitivas, en el caso de los adultos mayores sanos se realizaron ANOVAs mixtos 2 grupos
(activo vs. simulado; entre sujetos) X 2 sesiones (antes vs. después de la intervencion; dentro
de los sujetos) y en el caso de los sujetos TNC leve se realizaron ANOV As mixtos 2 grupos
(activo vs. simulado; entre sujetos) X 3 sesiones (antes, después y seguimiento de la
intervencion; dentro de los sujetos). La eficacia de la tDCS deberia reflejarse en el hallazgo de
una interaccion significativa entre ambas variables independientes (en la que el grupo activo
deberia mejorar a lo largo de las sesiones, mientras que el grupo simulado o de control no lo
hace). Se realizaron pruebas post-hoc de efectos simples para analizar dichas interacciones
significativas. Un valor de p < 0,050 se considerd estadisticamente significativo. Los datos se

analizaron con el programa SPSS 28.
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CariTuLo 5
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1. Adultos mayores sanos.

Anteriormente se sefialo, la muestra de los adultos mayores era de 31 participantes que fueron
asignados a dos grupos, grupo activo (N = 16) y grupo placebo o simulado (N = 15). A estos
participantes se le administrd una evaluacion pretratamiento (tiempo 1 o linea base) y otra al

finalizar la estimulacion por corriente directa (tiempo 2).

1.1. Cognicion general.

En cuanto al MEC, al aplicar el ANOVA mixto 2 grupos (activo vs. simulado; entre
sujetos) X 2 tiempos (antes vs. después de la intervencion; dentro de los sujetos) se obtuvo un
efecto principal de grupo que no era significativo (F(1, 29) = 0,011, p = 0,918, n> = 0,001), al
igual que los efectos principales del tiempo (F(1, 29) = 0,422, p = 0,521, n?> = 0,014) y la
interaccion tiempo X grupo, que tampoco fue significativa (F(1, 29) = 3,24, p = 0,083, n? =

0,100). Al no ser significativa la interaccion, no se realizaron las pruebas de efectos simples.
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En la figura 5 se pueden ver las medias de las medidas del MEC.

Figura 5. Medias de la medida del MEC en adultos mayores sanos.
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1.2. Memoria inmediata y aprendizaje de palabras.

En relacién a la memoria inmediata se aplicaron como instrumentos el ensayo 1 de la
prueba TAVEC, la subprueba de historias del RBMT y la subprueba de digitos directos. En el
ensayo 1 de la prueba del TAVEC al aplicar un ANOV A mixto de 2 grupos(activo y simulado;
entre sujetos) X 2 tiempos (antes y después de la intervencion; dentro de los sujetos)los
resultados sefalaron que el efecto principal de tiempo fue significativo (F(1, 29) = 4,87, p =
0,035, 1% =0,144), no asi ni el de grupo (F(1,29)=1,63, p=0,212, 1> =0,053), ni la interaccion
tiempo X grupo (F(1, 29) = 0,005, p = 0,944, n> < 0,001), por lo tanto, no se realizaron las

pruebas de efectos simples.

En cuanto a la subprueba de historias del RBMT, al aplicar el ANOVA mixto de 2
grupos X 2 tiempos no se obtuvieron diferencias significativas en el efecto principal de grupo
(F(1,29)=0,212, p = 0,649, n> = 0,007), ni en la interaccion tiempo X grupo (F(1, 29) = 3,38,
p=0,076,7m2 =0,104), pero si fueron significativos los efectos principales de tiempo (F(1, 29)
= 4,236, p = 0,049, n?> = 0,127). Al no ser significativa la interaccion, no se realizaron las

pruebas de efectos simples.

Del mismo modo, tras el anélisis del ANOVA 2 X 2 de la subprueba de digitos directos

se demostrd que el efecto principal de grupo (F(1, 29) = 0,126, p = 0,726, n*> = 0,004) y la
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interaccion tiempo X grupo (F(1, 29) = 2,121, p = 0,156, n2 = 0,068) no eran significativos.
Sin embargo, los efectos principales de tiempo (F(1, 29) = 6,327, p = 0,018, 1> = 0,179) si que
mostraron diferencias significativas. Al no ser significativa la interaccion, no se realizaron las
pruebas de efectos simples. En la figura 6 se presentan las medias de los instrumentos de

memoria inmediata.

Figura 6. Medias de las pruebas TAVEC ensayo 1, historias del RBMT y digitos directos en adultos mayores

sanos.
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En las pruebas relacionadas con el aprendizaje de palabras se incluyeron el TAVEC

ensayo 5 y el total de palabras aprendidas tras los cinco ensayos del TAVEC.

En el TAVEC ensayo 5, al aplicar un ANOVA mixto de 2 grupos (activo y simulado;
entre sujetos) X 2 tiempos (antes y después de la intervencion; dentro de los sujetos) el efecto
principal de grupo no fue significativo (F(1, 29) = 1,35, p = 0,256, n* = 0,044), pero los efectos
principales de tiempo (F(1, 29) = 0,011, p< 0,001, n*> = 0,612) y la interaccién tiempo X grupo
fueron significativos (F(1, 29) = 26,79, p< 0,001, n? = 0,480). Las pruebas de efectos simples

post-hoc para analizar esta interaccion significativa mostraron que no habia una diferencia
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significativa entre los grupos en el tiempo 1, antes de la intervencion, (Mactivo = 11,5, Msham =
11,6; p =0,915), en cambio después de la intervencion el grupo activo obtuvo una puntuacion
significativamente mayor que el grupo placebo (Mactivo = 14, Msham = 11,93; p = 0,017). Al
estudiar cada grupo independientemente, el simulado no mejord a lo largo de las sesiones
(Mantes = 11,6, Mpespues = 11,93; p = 0,277), pero el grupo activo si mostré6 una mejora
significativa (Mpespues = 11,5, Mantes = 14; p < 0,001). En la figura 7 se presentan las medias
obtenidas por los grupos en el TAVEC ensayo 5.

Figura 7. Medias del TAVEC ensayo 5 en adultos mayores sanos.
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En relacion al TAVEC total al aplicar el ANOVA mixto 2 X 2, el efecto principal de
grupo no fue significativo (F(1, 29) = 1,64, p < 0,210, n?> = 0,054), pero en cambio fueron
significativos el efecto principal de tiempo (F(1, 29) = 33,63, p < 0,001, n?> = 0,537) y el de la
interaccion tiempo X grupo (F(1, 29) = 26,64, p < 0,001, n*> = 0,479). Dado que la interacciéon
fue significativa se realizaron las pruebas de efectos simples post-hoc que mostraron que no
existian diferencias significativas entre los grupos antes de la intervencion, en el tiempo 1
(Mactivo = 45,19 Msham = 43,33; p = 0,654), pero después de la intervencion, el grupo activo
obtuvo una puntuacion significativamente mayor que el grupo placebo (Mactivo = 52,06, Msham
=43,73; p = 0,044). Ademas, el grupo simulado no mejoro a lo largo de las sesiones (Mantes =
43,33, Mpespues = 43,73; p = 0,660), pero el grupo activo si mostré un incremento significativo
de sus puntuaciones (Mpespues = 52,063, Mantes = 45,18; p < 0,001). En la figura 8 se puede
observar las medias del TAVEC total.
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Figura 8. Medias del total de Ensayos del TAVEC en adultos mayores sanos.
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1.3. Memoria de trabajo.

Cuando se utilizé el ANOVA mixto de 2 grupos X 2 tiempos en la subprueba de digitos
inversos, se comprobd que el efecto principal de grupo no era significativo (F(1, 29) = 0,002, p
= 0,964, n>< 0,001), pero los efectos principales de tiempo (F(1, 29) = 9,58, p = 0,004, n*> =
0,248) y la interaccion tiempo X grupo fueron significativos (F(1, 29) = 5,33, p = 0,028, n2 =
0,155).

Figura 9. Medias de la subprueba de digitos inversos en adultos mayores sanos.
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El analisis de los efectos simples mediante pruebas post-hoc mostraron que no habia

una diferencia significativa entre los grupos antes de la intervencion (Mactivo = 7,31, Msham =
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7,87; p = 0,513), del mismo modo después de la intervencion, el grupo activo no obtuvo una
puntuacién significativamente mayor que el grupo placebo (Mactivo = 8,69, Msham = 8,07; p =
0,392). Sin embargo, el grupo activo mejord significativamente al comparar los dos tiempos
(Mantes = 7,31, Mpespues = 8,69; p = 0,001), pero el grupo simulado no (Mpespues = 8,07, Mantes =

7,87; p <0,589). En la figura 9 se pueden observar las medias de la medida de digitos inversos.

2. Adultos mayores con TNC leve.

La muestra total del grupo TNC leve estd compuesta por 33 participantes, los cuales fueron
divididos en dos grupos, grupo activo (N = 17) y grupo placebo (N = 16). Se les realiz6 una
evaluacidn pretratamiento, previa al inicio de la intervencion (tiempo 1 o linea base), después
otra evaluacion postratamiento, al finalizar la intervencion (tiempo 2), y un seguimiento, al mes

de la ultima sesion de la intervencion (tiempo 3).

2.1. Cognicion general.

Respecto al MEC, al aplicar el ANOVA mixto 2 grupos (activo vs. simulado; entre
sujetos) X 3 tiempos (antes vs. después vs. seguimiento; dentro de los sujetos), el efecto
principal de grupo no resulto significativo (F(1, 31) = 3,62, p = 0,066, n> = 0,105), ni los efectos
principales del tiempo (F(2, 30) = 2,834, p = 0,075, n* = 0,159). En cambio, los efectos de la
interaccion tiempo X grupo fue significativa (F(2, 30) = 4,06, p = 0,028, n> = 0,213).

Dada la significacion de la interaccion se realizaron pruebas post-hoc para el analisis de
los efectos simples. Al comparar los grupos en los tres momentos temporales se comprobd que
no existia diferencias significativas entre los grupos antes de la intervencion (Mactivo = 23,82,
Msham = 22,69; p = 4,02) sefialando la homogeneidad d ellos mismos, pero si se observaron
diferencias entre los grupos después de la intervencion (Macivo = 26,06, Msham = 22,50; p =
0,024) y en el seguimiento (Mactivo = 26, Msham = 22,4; p = 0,048). Ademas, se comprobd que

el grupo placebo no modifico sus puntuaciones a lo largo de los tres momentos temporales; en

136



Capitulo 5: Resultados

relacion al grupo activo se observo un incremento significativo de sus puntuaciones al comparar
el tiempo 1 con el tiempo 2 (p = 0,002), sin embargo, del tiempo 2 al tiempo 3 se observo un
mantenimiento de sus puntuaciones, y por tanto no se observo un cambio significativo, mientras
que al comparar el tiempo 1 con el tiempo 3 se observé un incremento significativo (p =0,011).

En la figura 10 se presentan las medias del MEC.

Figura 10. Puntuaciones medias del MEC en los grupos activo y sham de los tres tiempos evaluados.
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2.2. Memoria y aprendizaje de palabras.

Por lo que respecta a las puntuaciones del T@M (Test de alteracion de la memoria) se
analizaron aplicando un ANOVA mixto de 2 grupos X 3 tiempos, donde se obtuvo un efecto
principal de tiempo significativo (F(2, 30) = 11,42, p < 0,001, n*> = 0,432),del mismo modo el
efecto principal de grupo fue significativo (F(1, 31) = 5,68, p = 0,023, n*> = 0,155), asi como la
interaccion tiempo X grupo (F(2, 30) =9,13, p = 0,001, n> = 0,378).

Las pruebas post-hoc de efectos simples para analizar esta interaccion significativa
mostraron que, aunque no habia una diferencia significativa entre los grupos antes de la
intervencion (Macivo = 27,94, Msham = 23,56; p = 0,144), si que mostraron diferencias
significativas en las puntuaciones del segundo tiempo de evaluacion (Mactivo = 34, Msham = 23;
p = 0,003) y en el tercer tiempo (Mactivo = 32,88, Msham = 24,87; p = 0,043). En relacién a la
evolucion de cada grupo a lo largo de los tres momentos temporales, el grupo placebo no mostro

cambios significativos en sus puntuaciones del tiempo 1 al tiempo 2 (p = 0,999), del tiempo 2
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al tiempo 3 (p = 0,569), ni del tiempo 1 al 3 (p = 0,695). El grupo activo incremento sus
puntuaciones significativamente al comparar el tiempo 1 con el tiempo 2 (p < 0,001), del mismo
modo que del tiempo 1 al tiempo 3 (p < 0,001), y se observd un mantenimiento de sus

puntuaciones del tiempo 2 al 3 (p = 0,999). En la figura 11 se presentan las medias del T@M.

Figura 11. Puntuaciones medias del T@M en los grupos activo y sham de los tres tiempos evaluados.
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En cuanto a la memoria inmediata se administraron como instrumentos el ensayo 1 de

la prueba TAVEC, la subprueba de digitos directos y figura de Rey copia.

En relacion al TAVEC ensayo 1, al aplicarse el ANOVA 2 X 3, el efecto principal de
tiempo no fue significativo (F(2, 30) = 0,331, p = 0,721, n*> = 0,022), del mismo modo el efecto
principal de grupo (F(1, 31)=0,874, p = 0,357, n*> = 0,027), sin embargo, si fue significativa la
interaccion tiempo X grupo (F(2, 30) = 12,71, p < 0,001, n2 =0,459).

En las pruebas de efectos simples al compararse los dos grupos en relacion a los tres
momentos temporales no se observaron diferencias significativas entre los grupos en el tiempo
1 (Mactivo = 3,23, Msham = 3,62; p = 0,483), sin embargo, si que obtuvieron diferencias
significativas en el tiempo 2 (Mactivo = 4,18, Msham = 2,81; p = 0,033), aunque en el tiempo 3 de
nuevo las diferencias no fueron significativas (Mactivo = 3,65, Msham = 3; p = 0,395). Al estudiar
cada grupo independientemente, el grupo simulado mostré un descenso significativo de sus
puntuaciones del tiempo 1 al 2 (p = 0,011) sin embargo no se observaron diferencias entre el
tiempo 1 y 3 (p = 0,456) ni entre el tiempo 2 y 3 (p = 0,999). En el grupo activo se obtuvo un
cambio significativo del tiempo 1 al 2 (p = 0,002), sin embargo, las comparaciones entre el 1 y

el 3 (p=0,979) y el tiempo 2 y el 3 no fueron significativas (p = 0,331).
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Se aplico el mismo analisis en la subprueba de digitos directos, donde el efecto principal
de grupo (F(1, 31)=3,34, p=0,0771, 12 =0,097) y los efectos principales de tiempo (F(2,30)
=227, p=0,121, 1> = 0,131) no fueron significativos. Sin embargo, la interaccion tiempo X

grupo fue significativa (F(2, 30) = 4,68, p = 0,017, 1> = 0,238).

Dado que la interaccion fue significativa se realizaron las pruebas de efectos simples
post-hoc que mostraron que no existian diferencias significativas entre los grupos en el tiempo
1 (Mactivo = 7,12, Msham = 6,875; p = 0,750), en cambio si debido al incremento de las
puntuaciones del grupo activo, se observaron diferencias significativa después de la
intervencion (Mactivo = 8,47, Msham = 6,69, p = 0,015) y en el seguimiento (Mactivo = 7,94 Msham
=6,44; p=0,047). Ademas, se comprob6 que las puntuaciones del grupo placebo no cambiaron
a lo largo de los tres momentos temporales; en relacion al grupo activo se observd un
incremento significativo de sus puntuaciones al comparar la linea base con el tiempo 2 (p =
0,003), en cambio, no se observé una modificacion significativa de las puntuaciones
postintervencion al seguimiento (p = 0,681), al igual que de la linea base al seguimiento (p =
0,137) no se observd un incremento significativo. En la figura 11 se presentan las medias

obtenidas por los grupos en el TAVEC ensayo 1 y digitos directos.

En la copia de la Figura Compleja de Rey, se obtuvo el efecto principal de grupo no
significativo (F(1,31)=0,07, p =0,794,n?>=0,002) del mismo modo que los efectos principales
de tiempo (F(2, 30) = 1,95 p = 0,159, n> = 0,115), en cambio, la interaccion tiempo X grupo si
fue significativa (F(2, 30) = 3,73, p = 0,036, 0> = 0,199).

Al ser significativa la interaccion se aplicaron pruebas post-hoc de efectos simples, que
mostraron que no existian diferencias significativas entre los grupos ni en la linea base (Mactivo
= 25,98, Msham = 28,97; p = 0,390), ni en la evaluacion después de la intervencion (Mactivo =
29,44, Msham = 28,1; p = 0,660) ni en el seguimiento (Maciivo = 28,44, Msham = 24,53; p = 0,222).
Al comparar las puntaciones de cada grupo a lo largo del tiempo de forma independiente, el
grupo simulado no mostré cambios significativos entre la linea base y la medida
postintervencion (p = 0.999) ni con el seguimiento (p = 0,120), y tampoco entre la medida
postintervencion y el seguimiento (p = 0,210); sin embargo, el grupo activo incremento sus
puntuaciones significativamente al comparar el la linea base y la medida después de la

intervencion (p < 0,036) pero no con el seguimiento (p < 0,683) ni entre la postintervencion y
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el seguimiento (p < 0,999).

Figura 12. Puntuaciones medias del TAVEC ensayo 1, digitos directos y figura de Rey copia en los grupos activo

y sham de los tres tiempos evaluados.
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Las pruebas relacionadas con el aprendizaje de palabras evaluado mediante el TAVEC

ensayo 5 y el total de palabras aprendidas tras los cinco ensayos del TAVEC.

En el TAVEC ensayo 5, al aplicar un ANOVA mixto de 2 X 3, el efecto principal de
grupo fue significativo (F(1,31)=7, p = 0,013, 1> = 0,184), al igual que los efectos principales
del tiempo (F(2,30) = 4,47, p = 0,020, n> = 0,230) y la interaccion tiempo X grupo, que fue
significativa (F(2,30) = 6,56, p = 0,004, n> = 0,304).

Los anadlisis post-hoc mostraron que no habia diferencias significativas entre los grupos
antes de la intervencion, (Mactivo = 6, Msham = 4,9; p = 0,198), en cambio el grupo activo obtuvo
una puntuacion significativamente mayor que el grupo placebo tanto después de la intervencion
(Mactivo = 7,7, Msham = 4,6; p = 0,001) como en el seguimiento (Mactivo = 7,9, Msham =4,9; p =
0,019). Ademas, se comprobd que el grupo placebo no evoluciondé de forma significativa

durante los tres tiempos; en cambio, el grupo activo mostrd un incremento significativo en sus
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puntuaciones de la linea base a la evaluacion tras la intervencion (p = 0,001) y entre la linea
base y el seguimiento (p = 0,001), en cambio del tiempo 2 al 3 (p = 0,999) no se obtuvieron
diferencias significativas dado que existié un mantenimiento de sus puntuaciones. En la figura

13 se pueden observar las medias obtenidas por los grupos en el TAVEC ensayo 5.

Figura 13. Puntuaciones medias del TAVEC ensayo 5 en los grupos activo y sham de los tres tiempos evaluados.
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En relacion al TAVEC total de palabras tras los cinco ensayos, al aplicar el ANOVA
mixto, el efecto principal de grupo fue significativo (F(1, 31) = 4,6, p = 0,040, nz =0,129),no
asi el efecto de la variable tiempo (F(2, 30) = 2,67, p = 0,086, n> = 0,151); sin embargo, la
interaccion tiempo X grupo (F(2, 30) = 10,24, p < 0,001, n?> = 0,406) fue significativa.

Dada la significacion de la interaccion se realizaron pruebas post-hoc para el analisis de
los efectos simples. Se pudo observar que no existian diferencias significativas entre los grupos
antes de la intervencion (Mactivo = 25 Msham = 22,3; p = 0,347), sefialando la homogeneidad de
los mismos, pero si se observaron diferencias entre los grupos después de la intervencion donde
el grupo activo obtuvo una puntuacion significativamente mayor que al grupo placebo (Mactivo
= 30,3 Msham = 20,5; p = 0,011), del mismo modo que en el seguimiento (Mactivo = 30,9 Msham
=20,6; p=0,031). Ademas, el grupo simulado no mostro diferencias significativas al comparar
sus puntuaciones entre los 3 momentos temporales, mientras que en el grupo activo se
observaron diferencias entre la linea base y la evaluacion después de la intervencion (p < 0,001)
y con el seguimiento (p = 0,002) con un incremento significativo de sus puntuaciones; en
cambio, al comparar las puntuaciones de la evaluacion tras la intervencion y el seguimiento, no
se observaron diferencias significativas (p = 0,999), En la figura 14 se muestran las medias del

TAVEC total.
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Figura 14. Puntuaciones medias del TAVEC total en los grupos activo y sham de los tres tiempos evaluados.
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A diferencia de los adultos mayores sanos, en el grupo de TNC leve se administr6 el
TAVEC diferido con el objetivo de evaluar la memoria remota. Al aplicar el ANOVA mixto 2
grupos (activo vs. simulado; entre sujetos) X 3 tiempos (antes vs. después de la intervencion vs
seguimiento; dentro de los sujetos) el efecto principal de tiempo fue significativo (F(2, 30) =
6,36, p < 0,005, n*> = 0,298), asi como el efecto principal de grupo (F(1,31)=4,3 p = 0,046, ?
=0,122) y el de la interaccién tiempo X grupo (F(2, 30) = 5,01, p < 0,013, n2 = 0,250).

Al analizar las pruebas de efectos simples se compararon los grupos, pudiendo
comprobarse que no existian diferencias entre los grupos en la linea base (Mactivo = 2,4 Msham
=1,2; p=0,177), sin embargo, en las evaluaciones postintervencion (Mactivo = 3,7 Msham = 1,2;
p = 0,021) y de seguimiento (Mactivo = 3,9 Msham = 1,3; p = 0,047) se observan diferencias
significativas entre los grupos dado el incremento de las puntaciones del grupo activo. Ademas,
en la evolucion de las puntuaciones de cada grupo, se puede observar que el grupo placebo no
modifico sus puntuaciones significativamente cuando se comparan los tres tiempo, sin
embargo, en el grupo activo si se observan diferencias significativas de la linea base a la
evaluacion después de la intervencion (p < 0,001) y al seguimiento (p = 0,004) y entre la
evaluacion postintervencion y el seguimiento no se observan diferencias significativas (p <

0,999) debido al mantenimiento de las mismas. En la figura 15 se presentan las medias del

TAVEC diferido.
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Figura 15. Puntuaciones medias del TAVEC diferido en los grupos activo y sham de los tres tiempos evaluados.
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2.3 Memoria de trabajo

En relaciéon a la memoria de trabajo se aplicaron como instrumentos la subprueba de
digitos inversos, las subpruebas del Test Barcelona de evocacion categorial y fluencia verbal
fonologica y la Figura Compleja de Rey (copia y diferida).

Al aplicarse un ANOVA mixto de 2 grupos X 3 tiempos en la prueba de digitos inverso,
no fueron significativos ni el efecto principal de tiempo (F(2, 30) = 0,14, p = 0,871, 1> = 0,009),
ni los efectos principales de grupo (F(1, 31) = 1,77, p = 0,192, n? = 0,054) ni la interacciéon
tiempo X grupo (F(2, 30) = 1,61, p = 0,216, 1> = 0,097). Al no ser significativa la interaccion,

no se realizaron las pruebas de efectos simples.

Figura 16. Puntuaciones medias de digitos inversos en los grupos activo y sham de los tres tiempos evaluados.
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En relacion a las subpruebas del Test Barcelona, en la de evocacion categorial, al aplicar
el ANOVA 2 X 3, los resultados mostraron que no eran significativos ni el efecto principal de
tiempo (F(2, 30) = 0,20, p = 0,816, n*> = 0,013), ni el efecto principal de grupo (F(1,31)=1,53,
p=0,226, n2 =0,047), ni la interacciéon tiempo X grupo (F(2,30) = 3,22, p = 0,054, n2 =0,177),
por lo tanto, no se realizaron las pruebas de efectos simples. Del mismo modo en la de fluencia
verbal fonologica, tras aplicar el ANOV A mixto, no se obtuvieron diferencias significativas en
los efectos principales de grupo (F(1, 31) = 0,38, p = 0,541, n?> = 0,012), ni en los efectos
principales del tiempo (F(2, 30) = 0,79 p = 0,463, n* = 0,050), ni en la interaccion tiempo X
grupo (F(2, 30) = 0,12, p = 0,888, n?> = 0,008). En la figura 17 se pueden observar las medias
de la subprueba de digitos inversos y de las subpruebas de evocacion categorial y fluencia

verbal fonologica.

Figura 17. Puntuaciones medias de evocacion categorial y fluencia verbal fonologica en los grupos activo y sham

de los tres tiempos evaluados.
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En cuanto a la Figura Compleja de Rey prueba diferida, se aplicoé el ANOVA mixto 2
grupos (activo vs. simulado; entre sujetos) X 3 tiempos (antes vs. después de la intervencion vs
seguimiento; dentro de los sujetos); los resultados senalaron que el efecto principal de tiempo
fue significativo (F(2,30) = 5,69, p = 0,008, 1> = 0,275), no asi ni el de grupo (F(1,31)= 0,001,
p = 0,987, n? = 0,001), ni la interaccion tiempo X grupo (F(2, 30) = 0,014, p = 0,986, n> =
0,001), por lo tanto, no se realizaron las pruebas de efectos simples. En la figura 18 se presentan

las medias de la Figura de Rey.
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Figura 18. Puntuaciones medias de la Figura Compleja de Rey en los grupos activo y sham de los tres tiempos

evaluados.

10
Figura de Rey - Diferida

Sham

Activo

Tiempo 1 Tiempo 2 Tiempo 3

145



Beneficios de la tDCS en adultos mayores sanos y con trastorno neurocognitivo leve

146



CariTuLo 6
DISCUSION




Beneficios de la tDCS en adultos mayores sanos y con trastorno neurocognitivo leve

148



Capitulo 6: Discusion

En el area de las intervenciones cognitivas, actualmente estd en crecimiento el interés y el
desarrollo del concepto de tratamientos no farmacoldgicos aplicados tanto en adultos mayores
sanos como con pacientes que presentan algun tipo de deterioro cognitivo como son los TNC
leve o pacientes con demencia; este progreso esta fundamentado en los cada vez mas
significativos resultados que estan obteniendo este tipo de intervenciones y de los escasos

efectos secundarios que conlleva su aplicacion (Dyer et al., 2018).

Los resultados, en los adultos mayores sanos, por lo general se focalizan en la
potencializacion de las capacidades cognitivas o en la prevencion de un desarrollo de un TNC
leve o alguna patologia neurodegenerativa. En cambio, la aplicacion de este tipo de técnicas en
los adultos que sufren TNC leve se centra mas en frenar la enfermedad y prolongar el

mantenimiento de las capacidades cognitivas (Abraha et al., 2017; Laver et al., 2016).

De entre las intervenciones no farmacolégicas destaca la tDCS, que es el objeto principal
de analisis de esta investigacion. Esta técnica como se ha comentado facilita la trasmision de
pequenias cantidades de corriente a la corteza cerebral para mejorar los resultados cognitivos de

los sujetos que reciben la estimulacion como consecuencia de la modulacion en la actividad
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neuronal (Nitsche y Paulus, 2011; Paulus, 2011; Suemoto et al., 2014).

La importancia de la aplicacion de la tDCS en el caso de los adultos mayores sanos
podria radicar en su potencial para facilitar el aprendizaje y lograr un mantenimiento del
rendimiento de las funciones cognitivas (Moreno et al., 2017); en pacientes con TNC leve
podria conseguir un mantenimiento funcional (Tarraga, 1997), asi como para retrasar la
conversion a demencias dada el alto porcentaje de conversion que se estima de un 27% (Serrano
et al., 2013). Finalmente dada la limitada efectividad de los tratamientos farmacologicos su
aplicacion podria plantearse como un tratamiento sustitutivo para la demencia tipo Alzheimer.
Zamarron-Cassinello et al. (2008) relacionan esa modulacién neuronal generada mediante
tDCS con el potencial de aprendizaje y la estimulacion cognitiva, las cuales reforzarian la

reserva cognitiva, facilitando el mantenimiento de la funcionalidad cognitiva de la persona.

En este trabajo como objetivo principal se quiso comprobar la eficacia de la tDCS
cuando se aplico en una muestra de adultos mayores sanos y pacientes con Trastorno

neurocognitivo leve.

1. Adultos mayores sanos.

Es importante recordar que en el presente trabajo se aplicéd la tDCS mediante la asignacion de
sujetos a un grupo de estimulacion y otro de placebo, para comprobar si se observaban
modificaciones en la cognicion general, memoria inmediata, total de palabras aprendidas, y
memoria de trabajo, a través de una evaluacion en dos momentos temporales, una antes de la

intervencion y otra al finalizar, para comprobar de esta manera la efectividad de la técnica.

Los resultados de forma general mostraron efectos positivos en el rendimiento de la
memoria y la memoria de trabajo, en linea a la revision sistematica de Summers et al. (2016),
que analizd los beneficios que proporciona aplicar la tDCS anddica sobre las funciones
cognitivas en adultos mayores, asi como en diversas investigaciones (Berryhill et al., 2012;
Floel et al., 2012; Jones et al., 2015; Manenti et al., 2013; Park et al., 2014; Sandrini et al.,
2014; Seo et al., 2011).
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En el primer objetivo especifico (EO1) planteaba comprobar si la aplicacion de la tDCS
mejoraba el rendimiento de la funcion cognitiva general. Especificamente, debido a que el
estado cognitivo general de los adultos mayores es normal, se plante6 como primera hipotesis,
que cuando se comparase el grupo activo con el grupo placebo no existirian diferencias en la
postintervencion, ademas, el grupo activo tampoco mostraria un incremento significativo de su
rendimiento. Esta hipotesis se cumplio, las puntuaciones obtenidas en el MEC reflejaron lo
esperado al no mostrarse efectos positivos en la interaccion de los grupos, ni mejoras en la
evolucion de las sesiones en cada grupo. Sin embargo, en una reciente revision sistematica
(Talar et al., 2022) se sefiala que la aplicacion de estimulacion anddica puede proporcionar un
efecto de mejora gradual sobre la cognicion general en adultos mayores sanos. Krebs et al.
(2021) aplicaron la tDCS sobre la corteza dorsolateral prefrontal izquierda durante 20 minutos
y evaluaron la cognicidén general de los pacientes, antes y después de la intervencion, ademas
de realizar un seguimiento a los 6 meses y a los 12 meses de haber finalizado la Gltima sesion.
En los resultados de este estudio se mostré un mayor rendimiento en los pacientes que habian
sido estimulados activamente frente a los grupos que habian recibido estimulacion simulada.
Sin embargo, estos autores recalcan que los participantes que inicialmente en la linea base
mostraron un rendimiento general mas bajo fueron los que més se beneficiaron de los efectos
de la tDCS. En este sentido, y en relacion a los resultados de esta investigacion debe sefialarse
que los participantes estaban igualados en relacion a su nivel académico por lo que el efecto
sefialado seria dificil de comprobar; si bien, parece interesante la hipdtesis sefialada por estos
autores, en el sentido de que en efecto parece mas probable que aquellos sujetos que tengan

menor nivel sean los que mayores beneficios puedan obtener.

Como segundo objetivo especifico (EO2) se planted conocer la efectividad de la tDCS
sobre la memoria y aprendizaje de palabras. Respecto a los adultos mayores sanos en pruebas
relacionadas con la memoria inmediata se esperaba que los efectos de la tDCS no provocasen
un cambio significativo en las puntuaciones obtenidas entre la linea base y el postratamiento.
Ademas, cuando se comparasen el grupo placebo y activo tampoco mostrarian diferencias en

el rendimiento (H1).

En este estudio no se obtuvieron resultados de mejora significativa en la memoria

inmediata, por lo tanto, la hipotesis fue confirmada. Las variables de evaluacion: el ensayo 1 de
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la prueba TAVEC, la subprueba de historias del RBMT y la subprueba de digitos directos, no
mostraron diferencias significativas en las puntuaciones entre los grupos tratamiento y

simulado, ni se reflejaron mejoras entre la linea base y el postratamiento.

Estos resultados estan en la misma linea que los de Loo et al. (2010) y Loo et al. (2012)
al estudiar los efectos de la tDCS estimulando la DLPFC izquierda de adultos mayores sanos.
Sin embargo, Andrews et al. (2011) estimulando la DLPFC izquierdo y comparando un grupo
de estimulacion y otro placebo, descubrieron mejoras del rendimiento en digitos directos, pero
no en los digitos inversos. En el trabajo de Meléndez et al. (2021) se propuso la idea de que el
rendimiento de la memoria inmediata no mejora al ser estimulados porque lo que se altera es la
plasticidad durante el aprendizaje. Sin embargo, no se descarta la posibilidad de que la
disposicion de los electrodos no sea la mas efectiva para facilitar este proceso cognitivo o que
quizas deba de ser administrada durante més sesiones para obtener resultados significativos;
también los resultados podrian verse influenciados por el momento de la administracion de la

tDCS (Wang et al., 2018).

Por otro lado, respecto al total de palabras aprendidas y el quinto ensayo de recuerdo de
las palabras se planteaba como hipotesis que se obtendrian mejoras en las puntuaciones del
grupo activo entre la linea base y el post tratamiento, y que al comparar los resultados del grupo
activo con el grupo placebo se esperaba obtener diferencias significativas, con un aumento en
el rendimiento en el grupo activo (H2). Esta hipotesis se cumplid, el grupo que recibié tDCS
tuvo una mayor tasa de elementos recordados correctamente en comparacion con el grupo
placebo, ya que las puntuaciones relacionadas con el aprendizaje de palabras que se incluyeron,
tanto el TAVEC ensayo 5, como el total de palabras aprendidas tras los cinco ensayos del

TAVEC fueron significativos.

En el TAVEC ensayo 5 se mostraron diferencias entre el grupo placebo y el activo,
donde el grupo activo obtuvo mejores resultados en las puntuaciones postintervencion. Ademas,
analizados de forma independiente, el grupo placebo no mostré mejoria en sus puntuaciones
desde la evaluacion antes de la intervencion y la evaluacion al finalizar la intervencion. En
cambio, el grupo activo si mostré mejoras significativas en las puntuaciones tras las sesiones.
Del mismo modo, tras los cinco ensayos del TAVEC, el grupo activo obtuvo mejores

puntuaciones en la evaluacion del postratamiento que en la linea base, mientras que el grupo
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placebo no muestra mejoras en el postratamiento. Ademas, al comparar ambos grupos, el grupo

activo muestra mejores puntuaciones significativas que el simulado.

Javadi y Walsh (2012) estudiaron los efectos de tDCS en una tarea de memorizacion de
palabras durante la codificacion y el reconocimiento, comprobando que si se posiciona el &nodo
en la DLPFC se obtenian mejoras, pero si se colocaba el catodo en el mismo lugar se produciria
el efecto contrario. Por lo tanto, concluyeron que la estimulacion de la DLPFC aumentaba o
disminuia la memoria en funcion de la polaridad de dicha estimulacion, verificando una curva
de aprendizaje mas Optima en las personas que recibieron estimulacion cognitiva. Turi et al.
(2015) estimulando una posicion cercana (F3) a la DLPFC izquierda y el catodo sobre la corteza
temporal durante 15 minutos a una intensidad de 1mA, obtuvieron cambios en la fase de
aprendizaje respecto a la aleatoriedad de eleccion en el aprendizaje instrumental; también
Antonenko et al. (2019b) estimulando la corteza temporolateral izquierda con un voltaje de 1
mA durante 20 minutos, demostraron un aumento en el rendimiento de recuperacion y en la
curva de aprendizaje. En el estudio de Perceval et al. (2020) se observan un aumento en la
capacidad de aprendizaje y en la memoria, pero unicamente en los participantes que en la linea
base presentaron un rendimiento menor. Esta idea plantea la posibilidad de que los efectos a
corto y largo plazo de la tDCS estan relacionados con el estado cognitivo inicial y se ven

favorecidos en especial a los adultos mayores que muestran un peor rendimiento.

En revisiones recientes se pueden observar resultados similares a los obtenidos en otros
estudios como en la revision de Goldthorpe et al. (2020) donde se mostraron efectos positivos
al aplicar esta técnica en la memoria de trabajo, episodica, asociativa, semdantica y de
procedimiento, del mismo modo que el meta-analisis de Huo et al. (2021) donde se encontraron
beneficios al aplicar la tDCS sobre la DLPFC porque los cambios neuronales en la corteza
prefrontal dieron como resultado un mejor rendimiento de la memoria. Sin embargo, en el
metaanalisis de Galli et al. (2019) aunque las investigaciones seleccionadas presentaron un
efecto significativo de la tDCS en al menos una condicion, los resultados en la memoria,

generalmente no llegaron a ser significativos estadisticamente tras la aplicacion de la técnica.

En cuanto al cuarto objetivo especifico se esperaba conocer si la aplicacion de la tDCS
mostraria eficacia en los resultados relacionados con la memoria de trabajo (EO4). En relacion

a la hipotesis que se planted, se sugirid que la aplicacion de la estimulacion activa mostraria en

153



Beneficios de la tDCS en adultos mayores sanos y con trastorno neurocognitivo leve

el postratamiento un aumento significativo en su rendimiento comparado con su linea base, en
el grupo placebo no existirian diferencias entre la linea base y el postratamiento y finalmente al
comparar ambos grupos, se obtendrian diferencias entre las medidas de postratamiento (H1).
Tras la aplicacion de la prueba de digitos inversos, esta hipdtesis se cumplio parcialmente, se
confirmd la hipotesis de que el grupo que recibid estimulacion activa obtendria mejores
puntuaciones en el post tratamiento que en la evaluacion presentada antes de la intervencion,
mientras que el grupo placebo no present6d ninguna modificacion tras las sesiones. En cambio,

al comparar ambos grupos, no mostraron diferencias significativas en los resultados.

En relacion a trabajos relacionados con la memoria de trabajo, Fregni et al. (2006) en
un estudio de doble ciego y cinco sesiones de estimulacion en la DLPFC izquierda, obtuvieron
diferencias entre el grupo que recibio6 la tDCS y el sham. Andrews et al. (2011) estimulando la
DLPFC izquierda y comparando un grupo de estimulacion y otro placebo, descubrieron mejoras
del rendimiento en digitos directos, pero no en los digitos inversos. Sin embargo, Loo et al.
(2010) aplicando las subpruebas de digitos directos e inversos de la Escala de Inteligencia
Wechsler para Adultos-IIT (WAIS-III; Wechsler, 2001) y estimulando la DLPFC izquierda no
obtuvieron cambios significativos en los digitos directos, pero si en el rendimiento en los digitos
inversos. Estos resultados idénticos a los obtenidos en esta investigacion, podrian ser debidos a
que el sujeto para desarrollar la tarea de digitos inversos necesita un mayor control cognitivo
de las tareas de digitos directos, dado que intervienen mayor cantidad de funciones por lo que
la estimulacion revierte en una mejoria. Mientras que, en los digitos directos, al ser una tarea
mas sencilla, es posible que los sujetos no muestren un cambio tras la estimulacion, debido a
que estan ya en su maximo rendimiento. Ademas, Loo et al. (2010) evaluaron la memoria y el
aprendizaje a través del RAVLT, y no obtuvieron cambios significativos en la memoria
inmediata, memoria total y aprendizaje de la prueba. Posteriormente, y mediante un
procedimiento de estimulacion similar, Loo et al. (2012) aunque no observaron cambios en la

memoria si obtuvieron diferencias en los digitos inversos.

Tanto en los resultados obtenidos como en estudios similares, aparecen mejoras en el
rendimiento de la memoria de trabajo tras la administracion de estimulacion a través de la tDCS
(Deldar et al., 2019; Stoynova et al., 2019). En base a los resultados, esta técnica puede

utilizarse para trabajar el declive de la memoria de trabajo relacionada con el envejecimiento
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normal (Nissim et al., 2019). Mancuso et al. (2016) sostiene la idea de que la tDCS anddica
sobre la DLPFC izquierda tiene efectos positivos en la memoria de trabajo al permitir modular
la excitabilidad y la actividad cortical a través de la emision de corriente débil en el cerebro
(Brunoni, et al., 2014; Richmond et al., 2014;). En el estudio de Arciniega et al. (2018) se
obtuvieron beneficios, y cabe resaltar que, al igual que el estudio mencionado anteriormente de
Perceval et al. (2020), tuvo mayor impacto los resultados de los adultos mayores que
presentaban inicialmente un menor rendimiento en la memoria de trabajo. Recientemente
Indahlastari et al. (2021) mostraron relaciones positivas tras la aplicacioén de la tDCS sobre la

DLPFC izquierda activa en comparacion con la simulada en la memoria de trabajo.

Sin embargo, existe controversia sobre los efectos de la tDCS en la memoria de trabajo,
Nilsson et al. (2017) tras aplicar estimulacion anodica sobre la DLPFC izquierda no observaron
ganancias significativas en la memoria de trabajo. Huo et al. (2018) tampoco encontraron
evidencias sobre el efecto de la tDCS en la memoria de trabajo. Estos autores plantean que la
combinacion de métodos tradicionales, como los entrenamientos cognitivos, y la tDCS puede
favorecer mas el funcionamiento de la memoria de trabajo en los adultos mayores sanos. El
metaanalisis de Mashal y Metzuyanim-Gorelick (2019) evidencié un efecto pequeio, pero
significativo, de la estimulacion anddica sobre la DLPFC izquierda, sobre todo al recibir los
participantes una estimulacion en linea con una tarea relacionada con la memoria de trabajo.
Sin embargo, Saldanha et al. (2020) estudiaron mediante un simple ciego cruzado los efectos
de la tDCS anddica sobre la DLPFC izquierda combinandola con un entrenamiento de memoria
de trabajo, aplicando dicha técnica con una intensidad de 2 mA durante 30 minutos; los
resultados presentaron una falta de efecto de estimulacion en el rendimiento de la memoria de

trabajo.

En resumen, a la vista de los resultados del presente trabajo y los obtenidos en otros
estudios, se confirma la importancia de trabajar la memoria y memoria de trabajo con esta
técnica, ya que la tDCS ha demostrado efectos positivos al ser aplicada, generalmente sobre la
DLPFC izquierda. Estos resultados sugieren que la tDCS puede ayudar a mejorar estas
capacidades cognitivas. En este trabajo especificamente, se han observado cambios
significativos en el ensayo 5 y en el total de palabras aprendidas o potencial de aprendizaje

evaluadas mediante el TAVEC y en los digitos inversos. Aun asi, se precisa de mas
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investigaciones sobre el impacto de la estimulacion anddica con efectos de la muestra mas
grandes para ampliar el conocimiento y optimizar esta técnica y poder implantarse como

tratamiento para el declive cognitivo en adultos mayores sanos (Nissim et al., 2019).

2. Adultos mayores con TNC leve.

El grupo con TNC leve, al igual que los adultos mayores sanos, recibi6 tDCS mediante la
asignacion de sujetos a un grupo de estimulacion y otro de placebo, con la finalidad de
comprobar si se observan modificaciones en la cognicion general, memoria inmediata y remota,
el total de palabras aprendidas, y la memoria de trabajo, a través de una evaluacién en tres
momentos temporales, una antes de la intervencion, después de la intervencién y al mes, como
seguimiento, para comprobar la efectividad de la técnica. Este trabajo consiguid superar el
tiempo de intervencion y el tamano de la muestra en comparacion con otros estudios
(Murugaraja et al., 2017; Ladenbauer et al., 2017; De Sousa et al., 2020; Manenti et al., 2020),

por ello, destaca la importancia de los resultados de este trabajo.

En relacion al EO1 se esperaba que, al comparar ambos grupos, el grupo activo mostrara
mejores puntuaciones que el grupo placebo, manteniendo las puntuaciones mas altas en el
seguimiento. Ademds de manera independiente se esperaba que el grupo placebo mantuviera
sus puntuaciones estables en los tres momentos de evaluacion, mientras que el grupo activo
mejorara estas tras la intervencion y las mantuviera en el seguimiento (H1). La hipotesis se
cumplid, y los resultados del MEC fueron coherentes con lo esperado al obtenerse diferencias
entre el grupo placebo y el activo, observandose mayores puntuaciones en el grupo activo
después de la intervencion y en el seguimiento. Ademas, de forma independiente, el grupo
activo obtuvo mejores puntuaciones tras el tratamiento y estas se mantuvieron durante el

seguimiento, siendo asi significativamente mayores que las de la linea base.

Estos resultados obtenidos para la cognicién general son similares a otros estudios que
aplicaron tDCS anodal sobre la DLPFC (Khedr et al., 2014; Im et al., 2019; Saxena y Pal, 2021).

Khedr et al. (2014) mediante un protocolo similar al aplicado en este trabajo, sugieren que el
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mecanismo de mejora es probablemente multifactorial; la tDCS favorece la activacion de la
reserva cognitiva que aun esta presente en los adultos al inicio del TNC. Asi mismo, en el
estudio de Im et al. (2019) pacientes que presentaban indicios iniciales del deterioro se vieron

favorecidos en el funcionamiento cognitivo global.

Saxena y Pal (2021) realizaron un metaanalisis con la finalidad de estudiar los efectos
de la tDCS, demostrando tras sus resultados que los pacientes que fueron estimulados mediante
tDCS anddica presentaron puntuaciones significativamente mejores en cognicion en
comparacion con el grupo sham. Ademas, recalcaron la importancia de realizar estimulacion
anodal para conseguir una modalidad de tratamiento eficaz ya que no encontraron los mismos

beneficios en los estudios que administraron con estimulacion catodica y dual.

Fileccia et al. (2019) asignando aleatoriamente participantes a un grupo que recibid
estimulacion anddica y a otro que recibié estimulacion simulada, comprobaron los beneficios
en la cognicidon general tras la aplicacion de la tDCS durante 20 minutos en 20 dias. Ademas,
estos autores sefialaron mejoras significativas en la memoria verbal episodica y en la

denominacion de figuras.

Gomes et al. (2019) en un estudio de doble ciego estimularon a pacientes TNC leve
mediante corriente anddica de 2 mA de intensidad, sobre la corteza prefrontal dorsolateral
izquierda durante 30 minutos durante 10 sesiones. Los periodos de este estudio fueron mas
prolongados que los del presente trabajo, ya que las 10 sesiones fueron repartidas en dos dias a
la semana durante 5 semanas continuas. En este estudio, la tDCS activa demostré un
rendimiento superior en cognicion general. Ademads, estos autores evaluaron otros dominios
como el recuerdo de la memoria, la fluidez verbal y el funcionamiento ejecutivo, mostrando

también beneficios en los pacientes al aplicarles esta técnica.

Lu et al. (2019) realizaron un ensayo clinico aleatorizado doble ciego para estudiar la
eficacia de la tDCS comparando los efectos en un grupo activo y otro simulado. Tras cuatro
semanas de intervencion los pacientes que fueron estimulados mejoraron significativamente en
comparacion con el simulado en cognicion general. Ademas, estos autores observaron efectos
positivos en el grupo activo sobre el rendimiento de la memoria de trabajo y la capacidad del
recuerdo diferido. En cambio, en el estudio de Suemoto et al. (2014) no se apreciaron

diferencias significativas al valorar la cognicion global tras la aplicacion de la tDCS frente a la
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estimulacion simulada. Kim et al. (2019) tampoco observaron diferencias significativas de la

simulacidn en los cambios de los resultados de las pruebas cognitivas.

También existen diversos metaanalisis donde se informa de la eficacia de la tDCS para
aumentar el rendimiento de la cognicion general en pacientes con TNC leve y pacientes con EA
(Hsu et al., 2015; Majdi et al., 2022; Chen et al., 2022). Sin embargo, otros metaanalisis
recientes y con muestras similares, no encontraron claras evidencias sobre la tDCS, indicando

de esta manera que los resultados no eran concluyentes (Gu et al., 2022; Inagawa et al., 2019).

En relacion al segundo objetivo especifico relacionado con la evaluacion de la memoria
inmediata se establecido como hipotesis que ambos grupos no mostrarian mejoras significativas
cuando se comparasen la primera evaluacion con la evaluacién administrada después del
tratamiento y la del seguimiento. Ademas, cuando se comparasen ambos grupos tampoco
existirian diferencias significativas (H3). Esta hipotesis se ha cumplido parcialmente, puesto
que tanto los digitos directos como el Ensayo 1 de las pruebas del TAVEC el grupo activo
obtuvo mejoras significativas al comparar las puntuaciones en comparacion con el grupo
placebo. Sin embargo, respecto al seguimiento inicamente se vio reflejada esa mejoria en los
digitos directos. En las puntuaciones relacionadas con la Figura de Rey (copia), no se mostraron
diferencias entre ambos grupos. Respecto a la evolucion de cada grupo, en las tres pruebas, el
grupo placebo no mostraron incrementos en sus puntuaciones durante las evaluaciones, incluso
en el ensayo 1 de la prueba del TAVEC de la linea base a la evaluacion postintervencion se
apreci6 un peor rendimiento en los resultados; mientras que el grupo activo en las tres pruebas
se obtuvieron mejores puntuaciones en la evaluacion post intervencion, aunque en el

seguimiento las puntuaciones empeoraron y no se obtuvo un rendimiento superior al inicial.

Respecto a la prueba T@M si se cumplié la hipdtesis, se observaron diferencias
significativas entre los grupos de estimulacion activa y placebo, siendo mejores las del grupo
activo. En cuanto a la evolucion de cada grupo, el placebo no mostré mejoras en los tres
momentos temporales, mientras que el grupo activo obtuvo mejores puntuaciones de la
evaluacion inicial a la evaluacion postratamiento, y mantuvieron los resultados en el

seguimiento y mostrando una mejora respecto a la linea base.

Por lo que respecta a la evaluacion del total de palabras aprendidas, se sugirié que en el

quinto ensayo de recuerdo de las palabras el grupo activo incrementaria significativamente el
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numero de palabras recordadas y aprendidas cuando se comparase la linea base con el
postratamiento y el seguimiento, y desde el postratamiento al seguimiento se mantendria;
mientras que en el grupo placebo no mostraria cambios significativos entre las tres
evaluaciones. Al comparar ambos grupos se observarian diferencias entre los grupos siendo
mas altas las puntuaciones del grupo activo tanto en la medida de postratamiento como en la de
seguimiento (H4). Esta hipotesis fue confirmada, mediante el TAVEC ensayo 5 y el total de
palabras aprendidas tras los cinco ensayos del TAVEC mostrando diferencias entre el grupo
activo y el placebo, estas diferencias ademas se mantuvieron en el seguimiento, sin embargo,
el grupo activo a diferencia del placebo obtuvo mejores puntuaciones en la evaluacioén

postratamiento, manteniéndose en el seguimiento.

En el grupo de TNC leve se planted como objetivo especifico conocer la efectividad de
la tDCS en la memoria diferida (OE3), esperandose que, el grupo activo, incrementara sus
puntuaciones significativamente desde la linea base al postratamiento y el seguimiento,
manteniéndose desde el postratamiento al seguimiento, ademas en el grupo placebo se esperaba
no observar cambios entre las tres medidas y, por ultimo, se observarian diferencias entre los
grupos, tanto en la medida de postratamiento como en la de seguimiento, siendo mas altas las
puntuaciones del grupo activo. De forma similar a las anteriores variables de medida en el
TAVEC diferido el grupo activo obtuvo mejores puntuaciones que el grupo placebo,
manteniendo este mayor rendimiento durante el seguimiento. Ademas, el grupo activo mostrd
un incremento de sus puntuaciones en el postratamiento y lo mantuvo en el seguimiento,

mientras que el grupo placebo no mostré ningin cambio significativo en las puntuaciones.

Como se ha comentado anteriormente, en el grupo de TNC leve a diferencia que el grupo
de adultos mayores sanos si han obtenido beneficios en el rendimiento de la memoria inmediata,
otros autores (Boggio et al., 2009; Santos et al., 2018) en sus investigaciones también sefialan

efectos beneficiosos en la memoria inmediata después de la estimulacion anddica.

En linea con los resultados de este trabajo, el estudio de Gomes et al. (2019) y
Murugaraja et al. (2017) observaron beneficios al aplicar la técnica de la tDCS sobre la DLPFC
izquierda en los resultados de memoria y el recuerdo inmediato y remoto. Del mismo modo
otras investigaciones también sefialan resultados similares (Fileccia et al., 2019; Yun et al.,

2016, André¢ et al., 2016).
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Meinzer et al. (2015) observaron mejoras en la recuperacion semantica de palabras en
el grupo que recibid estimulacion anodal en comparacion con el grupo simulado. Asi mismo,
Landerbauer et al. (2017) encontr6 beneficios en la memoria visual tras aplicar la tDCS sobre
la izquierda. Sin embargo, puede sefialarse una cierta controversia ya que el trabajo de Cruz
Gonzalez et al. (2018) no sefiala cambios en el rendimiento de la memoria a corto plazo y Martin
et al. (2019) al estudiar los efectos de la tDCS con el objetivo de mejorar la memoria no
pudieron concluir que esta técnica pudiera aumentar el rendimiento de este dominio cognitivo
en comparacion con el grupo simulado. Del mismo modo el estudio de Im et al. (2019) sefiala
que tras la aplicacion de la tDCS en el area de la corteza prefrontal consiguieron beneficios
mejorando la cognicién global y la funcién del lenguaje, sin embargo, no obtuvieron mejoras
en el rendimiento del recuerdo diferido. Recientemente, Manenti et al. (2020) han mostrado
mejoras en la memoria de reconocimiento al estimular a través de la tDCS anoddica la DLPFC

izquierda a pacientes con TNC leve.

Es importante sefialar que hay otros trabajos como los de Boggio et al. (2012) y De
Sousa et al. (2020) que no aplicaron la tDCS sobre DLPFC izquierda, pero también encontraron
efectos positivos en relacion al aumento de las capacidades cognitivas. Boggio et al. (2012)
usaron dos anodos como electrodos activos sobre la corteza temporal derecha T3/T4, mientras
que De Sousa et al. (2020) coloco sobre la corteza temporoparietal derecha (T6). Algunos
autores han destacado que la aplicacion de esta técnica podria ser muy beneficiosa en este tipo

de pacientes para frenar o retardar el desarrollo de una posible demencia (Ciullo et al., 2021).

Como se ha hecho referencia en capitulos anteriores, la memoria y el aprendizaje estan
estrechamente relacionados, los pacientes con TNC leve muestran alteraciones en la
conectividad funcional entre la DLPFC y otras regiones corticales y subcorticales implicadas
en la funcionalidad de estos dominios (Liang et al., 2011). Por eso, en este trabajo se ha
considerado la DLPFC una buena posicion de los electrodos al estimularlos. Ademas, se ha
comprobado que la DLPFC est4 relacionada con la codificacion, manipulacion, organizacion y
recuperacion del contenido verbal (Barbey et al., 2013; Cabeza et al., 2002; Nyberg et al., 2003),
y estos resultados se han corroborado en estudios mas actuales (Manenti et al., 2013, Manenti

et al., 2020).

En cuanto al EO4, se plante6 que los participantes con estimulacion activa
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incrementarian sus puntuaciones en la medida postratamiento y las mantendrian en el
seguimiento; mientras que el grupo placebo mantendria las puntuaciones de las evaluaciones
postratamiento y seguimiento; por ultimo, al comparar ambos grupos, el activo mostraria
mejores puntuaciones en el postratamiento y en el seguimiento (H2). Esta hipotesis no se
cumplio, tras la administracion de pruebas relacionadas con la memoria de trabajo como: digitos
inversos, las subpruebas del Test Barcelona de evocacion categorial y fluencia verbal
fonologica y la Figura Compleja de Rey (diferida), no se obtuvieron efectos significativos los

grupos ni al compararlos en ninguno de los tres momentos temporales.

En distintos trabajos (Fileccia et al., 2019; Khedr et al., 2014; Gomes et al., 2019), al
igual que en los resultados obtenidos en esta investigacion, se pone en duda la efectividad de la
tDCS anodica sobre la DLPFC para facilitar una mayor funcionalidad de 1a memoria de trabajo,
en cuanto a la imposibilidad de obtener mejoras en el rendimiento en este dominio. Fileccia et
al. (2019) comentaron en su estudio que inesperablemente no observaron resultados
prometedores aplicando la tDCS anoddica en la memoria de trabajo ni en la fluidez verbal. Estos
resultados fueron muy llamativos, ya que posicionaron los electrodos sobre la DLPFC
izquierda, una zona utilizada en muchas investigaciones como diana para estimular estas
habilidades (Fisk et al., 2004; Rabinovici et al., 2015); Gallassi et al. (2014) sostienen que la
memoria de trabajo depende de una funcion adecuada de las areas frontales. Los resultados del
metaanalisis de Chen et al. (2022) no mostraron beneficios significativos en memoria de trabajo
ni en la memoria de reconocimiento los pacientes con TNC leve, sin embargo, los pacientes
con EA si presentaron un mejor rendimiento en estas habilidades. Por lo tanto, se inform6 que
los pacientes con EA podrian verse mas favorecidos de los efectos beneficiosos de la tDCS que

los que muestran TNC leve.

Sin embargo, existen controversias respecto a los beneficios de esta técnica,
Stonsaovapak et al. (2020) aplicando un protocolo similar al de este trabajo, obtuvieron efectos
significativos en los resultados relacionados con la memoria de trabajo espacial y la memoria
visual en el grupo activo en comparacion con el placebo. Incluso los pacientes presentaron un

mantenimiento de los efectos cuatro semanas después de la intervencion.

Otros estudios (Cruz Gonzalez et al., 2018; Gonzalez et al., 2021) han demostrado

eficacia al aplicar esta técnica sobre la DLPFC, aunque es cierto que, a diferencia de este
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estudio, han combinado la estimulacion anddica con un entrenamiento cognitivo.
Particularmente se observaron mejoras en los pacientes que habian sido estimulados
activamente en comparacion con el grupo placebo. Gonzalez et al. (2021) tras aplicar la tDCS
anddica sobre la izquierda y el catodo en el musculo braquiorradial contralateral sefialan en sus
resultados, mejoras en la atenciéon y memoria de trabajo con una disminucion de los tiempos de
finalizacion y reaccion. Im et al. (2019) tras su estudio consiguieron que los participantes que
habian recibido estimulacion anodica no disminuyeran el nivel de la funcidn ejecutiva a un

nivel marginal.

En resumen, la tDCS aplicada sobre la DLPFC izquierda parece ser una intervencion
prometedora para mantener la funcionalidad de algunos dominios como la cognicidon general,
la memoria inmediata, memoria remota y el aprendizaje de palabras en personas con TNC leve
segun los resultados del presente trabajo. En este trabajo especificamente, se han observado
cambios significativos en las siguientes medidas: MEC, T@M, el ensayo 1, ensayo 5 y en el
total de palabras aprendidas o potencial de aprendizaje evaluadas mediante el TAVEC, TAVEC
diferido y en los digitos directos. Es importante resaltar que, aunque en el grupo de los adultos
mayores con TNC leve se haya realizado una evaluacion mas exhaustiva también se precisa de
mas investigaciones recientes sobre el impacto de la estimulacion anoddica para ampliar el
conocimiento y optimizar esta técnica y poder implantarse de forma segura como tratamiento

para el declive cognitivo en adultos mayores.

Es importante tener en cuenta que el numero de sesiones y su duracion, la intensidad y
la posicion, son parametros importantes en el tratamiento de la tDCS, ya que en funcion de
estos criterios los resultados pueden tener significativas variaciones (Chen et al., 2022). En el
presente trabajo se situd el anodo sobre el cortex prefrontal (F7) y el catodo en el area
supraorbital derecha (Fp2), y se administraron sesiones de estimulacion de 2 mA de intensidad
durante 20 minutos, por un total de dos sesiones en el grupo de los adultos mayores sanos, y 10
sesiones en el grupo de los TNC leve. Iyer et al., (2005) demostraron que una sola sesion podria
ser eficaz en sujetos sanos con una intensidad de 1 mA y 2 mA. Por el contrario, Nilsson et al.,
(2015) rechazaron la hipotesis de que con solo una sesion se pudiera comprobar los efectos de

la técnica, ya que en sus estudios no se encontraron efectos significativos.

Diversos estudios han evidenciado que la tDCS tiene un efecto acumulativo y que la
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administracion de esta técnica en repetidas sesiones puede ser mas beneficiosa que una sola
aplicacion (Christova et al., 2015; Besson et al., 2016; Shariatirad et al., 2016). Chen et al. 2022
comprobaron que, por lo general en los estudios los pacientes con TNC leve no mostraron
efectos en las primeras sesiones, pero que cuando el numero de estimulaciones fue en aumento
fueron mejorando los resultados de manera significativa. Boggio et al. (2007) y Alonzo et al.
(2012) demostraron que el efecto acumulativo beneficiaba mas a los pacientes al compararla
aplicacion de estimulacion anddica de forma continua sin intervalos de tiempos con la

aplicacion de la técnica semanalmente o en dias alternos.

Por otra parte, en cuanto a la seleccion del tamafio de las esponjas se utilizaron dos
electrodos de goma de 5 x 5 cm. Estudios previos como el de Foerster et al. (2018) mostraron
que la estimulacion de un tamafio de montaje pequefio es mas especifica que la de un tamaio

de montaje grande con la misma densidad de corriente.

En relacion a la posicion de los electrodos, existe multiplicidad de estudios que sefialan
la DLPFC como la zona mas acertada para conseguir efectos a nivel cognitivo, sin embargo,
otros autores con resultados positivos sefialan un posicionamiento de los electrodos diferente
(Bullard et al., 2011; Coffman et al., 2012; De Sousa et al., 2020; Hoy et al., 2013; Teo et al.,
2011).

Por lo que se refiere a la intensidad, generalmente en los protocolos de tDCS se emplea
un voltaje que varia entre 1 mA y 2 mA durante un periodo continuo de 20 minutos (Reinhart
et al., 2017) aunque Coffman et al. (2012) o Bullard et al. (2011) lo aplican durante 30 minutos
con resultados positivos, siendo por lo tanto el tiempo estimado como la intensidad una cuestién
que varia en funcion de los estudios y dificil de senalar cudl seria la indicada al administrar la

técnica.

Por otro lado, aunque el tratamiento de los adultos mayores sanos se realizd en la
Universidad, el tratamiento de los pacientes con TNC fue en sus domicilios. El concepto de la
aplicacion de la tDCS en entornos domiciliarios ha sido principalmente promovido por los
hallazgos prometedores sobre los efectos a nivel neurofisioldgico y, sobre todo, conductuales
tras la tDCS. En la literatura existen varios ejemplos de aplicacion de la técnica de tDCS
domiciliaria, con investigaciones en ambitos como depresion, dolor cronico, esclerosis multiple

(MS), tinnitus y demencia vascular leve. Estas aplicaciones resultan beneficiosas para los
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pacientes con depresion (Loo et al., 2017) y en el tratamiento del dolor neuropatico en algunos
pacientes (Treister et al., 2015), ademas, resultan un método factible en la terapia de MS
(Kasschau et al., 2016) y con una eficacia comparable a la del tratamiento hospitalario en el
tinnitus (Hyvérinen et al., 2016) En la terapia de trastornos cognitivos de pacientes con
demencia vascular, tras la administracion domiciliaria de tDCS anodica sobre el cortex
dorsolateral prefrontal izquierdo, mejoraron la memoria visual a corto plazo, la memoria de
trabajo verbal y el control ejecutivo de forma suplementaria al entrenamiento cognitivo (André
et al., 2016). Por lo tanto, estos resultados sugieren un papel alentador de la aplicacién de tDCS

domiciliaria en pacientes que presentan trastornos de las funciones cognitivas.

En esta linea, se aprecian pruebas adicionales del tratamiento cognitivo con protocolos
basados en casa de tDCS. Por ejemplo, en la demencia de Alzheimer, la aplicacion diaria de
tDCS en casa durante 6 meses consecutivos, resultdo beneficiosa, comportando mejoras de la
cognicion global y de la funcion lingiiistica (Im et al., 2019). En el tratamiento de los trastornos
cognitivos de pacientes con MS también se observaron beneficios en las medidas de atencioén

(Charvet et al., 2018).

En relacion al concepto de la aplicacion de tDCS de caracter domiciliario, en vez de en
un entorno clinico, ademas, pueden sefialarse una multitud de beneficios potenciales propios de
esta metodologia (Knotkova et al., 2019). Primero hay que sefialar la sencillez de aplicacion y
el bajo coste que se asocian al tratamiento. Generalmente el aparato tiene un tamafio y peso
muy pequefio y su funcionamiento esta basado sobre el uso de baterias, lo que permite una
administracion muy agil y potencial para su uso fuera de un entorno clinico (Alonzo y Charvet,

2016; Knotkova et al. 2017).

Otro elemento que debe tenerse en cuenta, es el beneficio considerable sobre la carga
tanto para el paciente y sus cuidadores, asi como para la institucion o clinica, que se ve reducida
(Knotkova et al., 2019). Por ejemplo, las sesiones de terapia con tDCS suelen ser diarias, por 5
dias a la semana, y en este sentido para la mayoria de las personas es dificil la opcion de
desplazarse con esta frecuencia a un centro. Como informan Kasschau et al. (2016) el
desplazamiento se puede ver limitado por horarios laborales de los familiares y, a menudo, las
limitadas capacidades de transporte representan un obsticulo para atender diariamente las

sesiones en la clinica. Ademas, en los casos en que los pacientes vivan en las afueras y no bien
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conectados con las ciudades, o en general con los centros (como las universidades u hospitales)
que ofrecen estos servicios, el concepto de realizar sesiones domiciliarias representa un

beneficio enorme (Knotkova et al., 2019).

Asimismo, la rentabilidad de tDCS a distancia destaca, por un lado, por la reducciéon de
los gastos asociados a los transportes hacia la clinica al realizar las sesiones en casa (Knotkova
et al., 2019) y por otro, las instituciones pueden beneficiarse economicamente de la aplicacion
domiciliaria, dado que si baja el nimero de visitas se pueden minimizan los gastos relativos al
coste del espacio dedicado y el tiempo del personal asignado al centro de tratamiento (Knotkova

etal., 2019).

Entre sus caracteristicas, la tDCS a domicilio resulta ser mayormente accesible en
comparacion a otras técnicas de estimulacion cerebral no invasiva, como, por ejemplo, la
estimulacion magnética transcraneal (EMT). Este tipo de técnica de neuroestimulacion conlleva
una fuerte induccion de campo magnético y tiene que realizarse necesariamente en un entorno

clinico (Knotkova et al., 2019).

Otro beneficio adicional relativo a la administracién domiciliaria de la tDCS, es que se
tiene en cuenta las limitaciones a nivel fisico que pueden sufrir los pacientes afectados por
distintas condiciones clinicas. Especificamente en el caso de los trastornos neurologicos, se
pueden observar dificultades en la capacidad de deambular de un lugar a otro, lo que puede
reflejarse como obstaculo para el tratamiento, ademas de poder provocar frustracion por la
dificultad para desplazarse a la clinica. Las dificultades motoras pueden convertirse en una
limitacién al acudir de forma presencial a las visitas clinicas, y forzar al paciente a necesitar de
la asistencia de un cuidador, aumentando atin mas la carga existente. Por ello, disminuyendo el
numero de visitas periddicas clinicas es posible que un nimero potencialmente mayor de sujetos
complete los protocolos hasta la sesion final y disminuya el numero de abandonos del

tratamiento.

En este marco de evidencias, destaca la publicacion, en 2020, de una guia para la
aplicacion de tDCS domiciliaria para intervenciones clinicas e investigaciones. Mediante este
trabajo los autores pretenden implementar el uso seguro y responsable de tDCS en entornos
domésticos, sefialando el papel que esta metodologia tiene en la reduccion de la carga de los

pacientes y sus familias al eliminar la necesidad de desplazarse a los centros para cada sesion
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del tratamiento (Charvet et al., 2020). Sin embargo, algunas investigaciones sefialan que la falta
de supervision a distancia (respaldo telefonico opcional) parece ser un factor principal en los
abandonos cuando la tDCS es aplicada por pacientes o cuidadores en casa. Por lo tanto, aplicar
procedimientos como visitas supervisadas a distancia, regulares o incluso diarias, como en esta
investigacion, parece ser necesario, no solo para evaluar la eficacia clinica, sino también para

controlar la correcta realizacion de las estimulaciones y evitar abandonos (Palm et al., 2018).

En conclusion, la técnica de tDCS representa una prometedora estrategia terapéutica
alternativa a los tratamientos farmacologicos tradicionales en varias enfermedades, como el
deterioro cognitivo leve, la depresion y la enfermedad de Alzheimer (Clark y Parasuraman,
2014). Incluso, en algunos estudios pilotos se ha demostrado que tras la tDCS es posible mejorar
las actividades de la vida diaria (Fregni et al., 2005; Hummel et al., 2005; Kim et al., 2009). En
esta misma linea, en pacientes con deterioro cognitivo Manenti et al. (2016) apreciaron mejoras
en las capacidades motoras y en los sintomas depresivos, tras la aplicacion de una combinacion

entre tDCS anodal sobre la DLPFC y terapia fisica.

3. Limitaciones y lineas futuras.

Finalmente, pueden sefialarse algunas limitaciones a esta investigacion que se podrian
solventar en lineas futuras de trabajo. La principal limitacion de este trabajo ha sido la escasez
de literatura cientifica actualizada, en concreto de estudios clinicos que comparen de manera

especifica los efectos de la tDCS frente a una estimulacion simulada.

La literatura cientifica proporciona una gran heterogeneidad de las caracteristicas de los
estudios respecto al tamafo de la muestra, duracion, intensidad y tipo de intervencion, variables
recogidas, instrumentos de medida y registros de seguimiento, por lo tanto una gran limitacion
ha sido la ausencia de un modelo de protocolo unico a partir del cual se pueda seguir un
procedimiento de actuacion en relacion a la aplicacion de la tDCS, resultando de esta manera
dificil seleccionar un protocolo adecuado para seguir en las intervenciones de este trabajo. En

este sentido, parece necesario seguir desarrollando estudios que ayuden a consolidar y
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protocolizar la informacion en relacion a los mejores modos de aplicar este tratamiento y
faciliten el conocimiento de los factores de mayor eficacia, como cuales son las tareas mas
relevantes, la intensidad adecuada, la duracidon de la estimulacion dentro de la sesion, el
posicionamiento de los electrodos y el nimero de sesiones apropiadas para que se consigan

resultados eficaces.

Es necesario subrayar que durante la aplicacion de la tDCS hay factores no controlables
que influyen sobre el nivel de corriente que llega al tejido cerebral. Entre ellos se sefialan la
resistencia de la piel, la resistencia del craneo, la resistencia de las estructuras intracraneales y
la resistencia del tejido cerebral, que varia segin el tipo de célula y la estructura. También
lesiones cerebrales y otras afecciones, son factores a tener en cuenta, tanto como los
tratamientos farmacoldgicos que asume la persona y la presencia de trastornos

neuropsiquiatricos

En cuanto a su seguridad y sus efectos adversos, es bien sabido que, respetando los

niveles de corriente y los protocolos experimentales tipicos, se aprecian solamente efectos

secundarios leves, benignos y de corta duracion. No obstante, segiin Fregni et al. (2016)
es posible que la seguridad de la técnica sea menor cuando se aplica esta técnica sin una
supervision de un profesional, fuera de los entornos controlados de los laboratorios y centros

clinicos.

En general, por lo que se refiere a los dispositivos de tDCS, se sefiala que pueden
emplearse dispositivos ya fabricados que son facilmente accesibles y pueden ser adquiridos por
personas no formadas, incluidos los pacientes. Ademads, cabe destacar que todavia se necesita

una estandarizacion a nivel internacional de los aparatos de tDCS.

Por lo que se refiere a su eficacia, la tDCS, conlleva modificaciones de la plasticidad
neuronal, no obstante, cabe destacar la importancia de elegir correctamente los parametros de
estimulacion, para no provocar una plasticidad desadaptativa en lugar de efectos adaptativos o
positivos en la plasticidad neuronal (Fregni et al. 2016). Ademas, para el interés clinico, es
fundamental que los efectos se mantengan en el tiempo. En este sentido, la administracion de
una dosis unica de tDCS conlleva efectos posteriores poco duraderos. Como se ha comentado
anteriormente, el efecto de la tDCS es acumulativo, por lo tanto, es posible que el nimero de

sesiones aplicadas en este estudio no sean suficientes para producir una neuromodulacion
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cognitiva robusta. Si la tDCS permite la plasticidad sindptica, podria necesitar un proceso de
aprendizaje continuo para conseguir progresos cognitivos robustos y prolongados (Nilsson et
al., 2015). A pesar de esto, cabe destacar que se sigue investigando el enfoque mas apropiado
para maximizar y estabilizar los efectos electrofisiologicos de la tDCS. También queda por
definir la tasa de repeticion y la duracion Optimas para promover la plasticidad inducida por la
tDCS (Brunoni et al., 2012). Buscar el mecanismo subyacente adecuado y el mejor momento
para facilitar un efecto acumulativo podria considerarse como una direccion de investigaciones
futuras para mejorar las funciones cognitivas de los adultos mayores sanos, los pacientes con

TNC leve y EA.

A continuacién, se discutirdn las limitaciones en cada uno de los grupos, adultos
mayores sanos y adultos con TNC leve, ya que cada grupo se encuentra con unas limitaciones

determinadas.

3.1 Adultos mayores sanos.

En primer lugar, la muestra de estudio fue pequefia ya que solo disponemos de 31
participantes, seria conveniente aumentar el nimero de la muestra para mejorar la potencia

estadistica en futuros trabajos.

En segundo lugar, cabe sefalar que la intervencion consta de solo dos sesiones, y que
se evaluaron las funciones cognitivas antes y después de la intervencion para determinar si tenia
efectos significativos, pero no se realiz6 ningun seguimiento, y por tanto seria recomendable

realizar estudios de caracter longitudinal, disminuyendo posibles sesgos de la intervencion.

Cabe la posibilidad de que las personas mayores muestren una respuesta tardia a la
tDCS. Fujiyama et al. (2014) compar¢ la extension y el curso temporal de los cambios plasticos
impulsados por la tDCS en el dominio motor en adultos jovenes y mayores, demostrando que
la excitabilidad optima ocurrié 30 minutos mas tarde en las personas mayores que en los

jovenes, cuyo efecto se vio reflejado de manera inmediata.

En lo que respecta a la administracion de la técnica, una posible limitacion ha podido
ser aplicar la tDCS de forma offline, en la revision sistematica de Corrales-Quispiricra et al.

(2020) comentaron que las investigaciones que administraron en las intervenciones la tDCS
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online consiguieron resultados mas prometedores, por lo tanto, se podria plantear mas

investigaciones donde la estimulacion fuera online o alternara ambas modalidades.

Otro aspecto a tener en cuenta es que al posicionar el catodo en Fp2 la corriente podria
promover una inhibicién involuntaria o intencionada de algunas zonas cercanas. Algunos
autores indican que los catodos extracraneales incrementan la facilitacion de algunas funciones

en comparacion con los catodos craneales como zona supraorbital (Stephens et al., 2016).

A nivel estadistico, aunque se realiz6 una asignacion aleatoria de los participantes a los
grupos tratamiento y placebo, el estudio fue simple ciego, podria ser interesante observar un
estudio a doble ciego para evitar posibles sesgos del investigador y determinar si los resultados

varian en estas condiciones en lineas futuras.

Por ultimo, cabe sefialar que los participantes estaban incluidos en un programa de
formacion universitaria y por tanto eran adultos mayores sanos con interés por el aprendizaje

activo y por tanto motivados para seguir utilizando sus funciones cognitivas.

3.2 Adultos mayores con TNC leve.

En cuanto a la muestra, se dispone de 33 participantes, y hubiera sido necesario
aumentar el tamafio muestral, si bien debe sefalarse la dificultad para encontrar participantes
que acepten estar incluidos en un estudio de intervencion que ademas se ha desarrollado en
paralelo a diferentes olas de la COVID-19. También y en relacion al grupo diagnostico de los
participantes, debe sefialarse que su diferenciacion con las demencias estd basada en el
mantenimiento de la independencia de las actividades diarias de tipo instrumental
principalmente; sin embargo, a nivel cognitivo la diferenciacion con la demencia tipo
Alzheimer inicial es en algunos casos ambiguo lo cual dificulta la inclusion de algunos

pacientes.

A diferencia de los adultos mayores sanos, en este grupo si que se obtuvieron medidas
de seguimiento que facilitaron conocer si los resultados se mantenian después de un mes de la
intervencion, aun asi, seria interesante trabajar en el futuro con un intervalo de tiempo mas
amplio, para confirmar si los beneficios se siguen manteniendo o seria recomendable aplicar

mas sesiones a largo plazo o combinar la tDCS con alguna otra terapia como la estimulacion
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cognitiva.

Por ultimo, en el grupo de TNC leve, al igual que el grupo de los adultos mayores sanos,
se han encontrado limitaciones en lo que respecta a la administracion de la técnica, al posicionar
el catodo en Fp2 y al aplicar la tDCS de forma offline. Ademas, a nivel estadistico, también se

halla la limitacion de haber realizado un estudio simple ciego.

Como otras futuras lineas de trabajo, y en vista de los resultados que la aplicacion de la
tDCS anddica ha demostrado en este trabajo en poblacién sana y TNC leve para varias
funciones cognitivas., se podria plantear aplicar esta técnica a pacientes con Alzheimer inicial
y moderado para estudiar si la estimulacion anodica también funciona en pacientes con estas
caracteristicas. Asimismo, se podria analizar si los cambios a nivel cognitivo implican cambios

positivos en la calidad de vida y en el nivel emocional de los participantes que son estimulados.

Respecto al protocolo de intervencion, se podrian incluir mas sesiones de estimulacion
o cambiar la intensidad de la estimulacion a 1 mA para verificar si se cumplirian los mismos
resultados o variaran, comprobando de este modo la influencia que ejerce la intensidad para

ajustarlo en futuros trabajos.

Finalmente, deberia considerarse la posibilidad de combinar dicha técnica con un
entrenamiento cognitivo, relacionado con el dominio que se desea estimular o potencializar, ya
que algunos estudios informan que los resultados pueden verse favorecidos con esta
combinacion. Por lo tanto, esta combinacién puede ser interesante aplicar en futuras
investigaciones, ya que la combinacion de ambas puede impulsar un mayor rendimiento al

potenciar la actividad del entrenamiento.
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La técnica de tDCS representa una prometedora estrategia terapéutica
alternativa a los tratamientos farmacoldgicos tradicionales en los adultos

mayores sanos y pacientes con TNC leve.

La tDCS en este trabajo no mejor6 el rendimiento de la funcion cognitiva

general en los adultos mayores sanos.

La tDCS en este estudio no revel6 efectos positivos de la memoria inmediata

en los adultos mayores sanos.

La tDCS ha mostrado un mejor rendimiento en la memoria a través de las
pruebas relacionadas con el aprendizaje de palabras en los adultos mayores

sanos.

Los adultos mayores sanos mejoran la memoria de trabajo tras la estimulacion

anddica.

Los adultos mayores sanos se benefician de la tDCS tras un tratamiento de 2

dias consecutivos, donde reciben estimulacion anoddica sobre la DLPFC
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10.

11.

12.

13.

izquierda durante 20 minutos con una intensidad de 2 mA en el dominio de la

memoria y la memoria de trabajo.

La tDCS en este estudio si mejord el rendimiento de la funcion cognitiva

general en los pacientes con TNC leve.

La tDCS en este trabajo reveld efectos positivos en las pruebas relacionadas
el aprendizaje, memoria, memoria inmediata y memoria diferida en los

pacientes con TNC leve.
La aplicacion a nivel domiciliario ha facilitado la adherencia al tratamiento.

Los resultados de la tDCS obtenidos en el grupo de pacientes con TNC tras
un tratamiento de 10 dias consecutivos, donde reciben estimulacion anddica
sobre la DLPFC izquierda durante 20 minutos con una intensidad de 2 mA,

mostraron mejoras en el dominio de la cognicion general y la memoria.

La potencial utilidad de la tDCS para tratar las alteraciones cognitivas supone
una gran oportunidad para los investigadores al tratarse de una técnica
sencilla, muy bien tolerada, con nulos efectos adversos, facil de administrar

y de bajo coste.

En general, por las ventajas que puede aportar esta técnica, es necesario seguir
realizando estudios que ayuden a consolidar la informacion en relacion a los
mejores modos de aplicar este tratamiento, desarrollando asi protocolos

estandarizados de actuacion.

Es necesario que las futuras investigaciones incorporen intervenciones mas
extensas, que apliquen diferentes intensidades de corriente y tiempos de
estimulacion, con un nimero de participantes mas grande, con la finalidad de
comparar los efectos y llegar al consenso de si la tDCS puede mejorar las
capacidades cognitivas en unas condiciones distintas a las del presente

trabajo.
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