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CONCLUSIONES: Aunque la mayoria de las medias de las variables del
estudio fueron mayores en la segunda evaluacién, los analisis a partir de la
prueba t-student demuestran que las diferencias entre ambos momentos no
fueron estadisticamente significativas (p<.05). Los resultados apoyan la
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Resumen

La forma amnésica del deterioro cognoscitivo leve (DCL-amn) es considerada fenotipica de
una enfermedad de Alzheimer en fase sintomatica prodromica. Dado el déficit de memoria
que caracteriza a los pacientes con DCL-amn, se hipotetiz6 que su desempefio en tareas de
memoria explicita no se veria afectado por el efecto de la practica al realizar un retest en un
tiempo relativamente corto. De tal manera, se evalu6 la memoria explicita verbal y no-verbal
de un grupo de pacientes (N = 13) con Deterioro Cognoscitivo Leve amnésico (DCL-amn),
comparando su desempefio en 2 momentos evaluativos: el primero al diagnostico clinico y
el otro 4 meses despues. Aunque la mayoria de las medias de las variables analizadas fueron
mayores en la segunda evaluacion, los analisis a partir de la prueba t-student demuestran que
las diferencias entre ambos momentos no fueron estadisticamente significativas (p<0.05).
Los resultados apoyan la evidencia previa de ausencia de efecto de la practica en las
evaluaciones sucesivas en el DCL-am, que se explica por el déficit cronico de memoria
anterograda que impide hacer aprendizajes significativos, aln ante la exposicion repetida a

los mismos materiales de prueba y en cortos periodos de retest.

Palabras clave: Deterioro Cognoscitivo Leve, memoria explicita, efecto de la préactica.
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Abstract

The amnestic subtype of Mild Cognitive Impairment (aMCl)) is considered to be a phenotype
of an Alzheimer's disease in the prodromal symptomatic stages. Given memory deficit that
characterizes patients with aMClI, it was hypothesized that their performance in explicit
memory tasks would not be influenced by the practice effect when a retest is performed over
a relatively short time. Consequently, verbal and non-verbal explicit memory of a group of
patients (N = 13) with Mild Amnestic Cognitive Impairment (aMCI) was evaluated by
comparing their performance in two moments: the first of them at the time of clinical
diagnosis and the other one, 4 months later. Even though most of the analyzed variables
means were higher in the second evaluation, the analysis from the t-test showed that
differences between the two moments were not statistically significant (p <0.05). These
results support the evidence of absence of practice effect in successive evaluations in aMCI,
which is explained by the chronic deficit in anterograde memory that prevents to make
meaningful learning, even after repeated exposure to the same test materials and in short

periods of retest.

Keywords: Mild Cognitive Impairment, explicit memory, practice effect.
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Memoria explicita en el Deterioro Cognoscitivo Leve. Comparacion del desempefio al

momento del diagndstico y en un retest realizado cuatro meses después

El deterioro cognoscitivo leve (DCL) es conceptualizado como una etapa intermedia
entre el envejecimiento normal y la demencia (Montenegro, Montejo, Llanero & Reinoso,
2012). Implica un declinar cognoscitivo cuya intensidad sobrepasa a lo esperado en el
envejecimiento normal, pero que no es suficientemente severo para cumplir con los criterios
de demencia (Otero & Scheitler, 2003).

La prevalencia a nivel mundial en personas mayores de 65 afios oscila entre 17 y 34%
(Morris et al., 2001) y la incidencia varia de 8 a 77/1000 personas por afio (Roberts et al.,
2008). En Colombia, una encuesta sobre salud, bienestar y envejecimiento del Ministerio de
Salud y Colciencias (2015) encuentra que el 17.5% de los adultos mayores presentan DCL.

Inicialmente, los criterios para el diagndstico de DCL planteados por Petersen et al.
(1999) requerian que hubiera unas quejas de memoria, con evidentes dificultades en pruebas
objetivas, pero sin un compromiso cognoscitivo general y sin alteracion del funcionamiento
en las actividades de la vida diaria que impidieran una vida independiente. Mas tarde el
mismo grupo de autores (Petersen et al., 2001) reconocieron tres subtipos o formas de
presentacion clinica de DCL con diferente evolucion:

= DCL amnésico (DCL-amn): el sintoma principal es la pérdida de memoria y su
probable etiologia es la Enfermedad de Alzheimer (EA).

= DCL con multiples funciones alteradas sin que se requiera afectacion de la memoria.
Su etiologia posible o probable puede ser EA, enfermedad cerebrovascular u otras

enfermedades neurodegenerativas.
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= DCL con una sola funcion alterada distinta de la memoria: podria estar relacionada
con otras etiologias, como degeneraciéon lobar frontotemporal, enfermedad con
cuerpos de Lewy, enfermedad cerebrovascular, etc.

A la postre, estudios utilizando neuroimagenes cerebrales y marcadores bioldgicos
validarian esta variabilidad clinica y evolutiva del DCL, al mostrar diferencias estructurales
y funcionales entre estos subtipos. Asi, mediante imagenes de Resonancia Magnética Nuclear
(RMN) volumétrica cerebral, Nesteruk et al. (2015) documentan una disminucion del
volumen del hipocampo, la corteza entorrinal, el giro cingulado posterior, el giro
parahipocampico y los giros temporal superior, medio e inferior en pacientes con DCL que
evolucionan hacia demencia, con una sensibilidad de 64,7% Yy una especificidad de 96,4%.
En un estudio de seguimiento realizado en el contexto de una clinica de memoria, Kondo et
al. (2016) encuentran que la mayoria de los pacientes con DCL-amn de dominio Unico y
patron de EA en la Tomografia por Emision de Positrones basada en *8F-fluorodesoxiglucosa
(TEP-FDG) evolucionan hacia EA y la mayoria de los DCL-amn de dominio multiple y
patron de Enfermedad con Cuerpos de Lewy se convierten a una demencia debida a esta
etiologia. DeMarshall et al. (2016) hallan que los biomarcadores de autoanticuerpos en
sangre diferencian a los pacientes con DCL de los controles normales, con una precision,
sensibilidad y especificidad de 100%.

En la actualidad existen dos conjuntos principales de criterios diagndsticos de DCL.:
(@) los del Grupo Internacional de Trabajo (IWG) y (b) los del Instituto Nacional de
Envejecimiento y la Asociacion de Alzheimer (NIA-AA). Aungque ambos grupos piden

apoyar el diagndstico clinico con evidencia in vivo de patologia de EA y enfatizan en el
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diagnéstico etioldgico incluso en etapas prodrémicas de la enfermedad, hay diferencias

sustanciales entre estos, como se muestra en la Tabla 1.

Tabla 1
Comparacion de los criterios del IWG y del NIA-AA para el diagnéstico clinico de EA*
Similitudes
Incorporan biomarcadores para EA dentro del proceso de diagnostico
Avanzan hacia un diagndstico etiolégico del DCL:
“EA prodromica” (IWG) - “DCL debido a EA” (NTA-AA)

Diferencias

IWG NIA-AA
‘EA’ se refiere Unicamente a la etapa ‘EA’ se refiere al proceso patolégico, ya sea
sintomaética asintomatico o sintomético
Reemplazan ‘DCL’ por ‘EA prodrémica’ Mantienen ‘DCL’
Requiere que haya un deterioro objetivo de Deterioro subjetivo u objetivo de memoria y/o
memoria de un dominio no amnésico
Anomalias en los biomarcadores son requeridas Las anomalias en los biomarcadores apoyan el
para el diagnostico diagndstico, pero no son requeridas

*Traducido de Morris et al., (2014).

En dicha comparacion se advierte que mientras la aproximacion del IWG restringe el
término EA Unicamente a la fase sintomatica, distinguiendo dos estados preclinicos
diferentes: presintomatico y asintomatico en riesgo (Dubois et al., 2010), el NIA-AA
considera la EA como un continuum fisiopatologico (Sperling et al., 2011; McKhann et al.,
2011), en el que es posible identificar 3 etapas:

1. EA asintomatica o preclinica, en la que no hay ningun dato de alteracioén cognoscitiva
pero ya se dan procesos fisiopatoldgicos caracteristicos de la EA: un aumento del
depdsito de B-amiloide que origina disfuncion sinaptica.

2. EA sintomética prodromica o DCL, en la que ya se observan alteraciones cognoscitivas
y las alteraciones funcionales son nulas o minimas. Ademas de amiloidosis, hay cambios

estructurales cerebrales por neurodegeneracion.



MEMORIA EXPLICITA EN DETERIORO COGNOSCITIVO LEVE 12

3. EA totalmente sintomatica o de demencia, en la que se presentan conjuntamente las
alteraciones fisiopatoldgicas, estructurales, cognoscitivas y funcionales.

De acuerdo con el NIA-AA, la evaluacion de los procesos cognoscitivos ayudaria a
reconocer las formas atipicas de la EA, en tanto que los biomarcadores ayudarian a delimitar
la etiologia del déficit. Esta aproximacion concede gran importancia a la exploracién
neuropsicolégica, psicopatoldgica y funcional y permite realizar un diagndstico de DCL
dentro del marco de la clinica habitual, sin necesidad de la gran sofisticacion tecnolégica para
la deteccion de biomarcadores requeridos por el IWG (Lopez & Agiiera, 2015).

Estas diferencias de la aproximacion investigativa del IWG y la clinica del NIA-AA
tienen puntos de acuerdo en las recomendaciones del Simposio Clave para armonizar los
criterios de EA (Morris et al., 2014):

La EA se refiere a un trastorno cerebral independientemente del estadio clinico; la

EA sintomatica hace referencia al trastorno clinicamente expresado, desde el muy

leve (que incluye “DCL debido a EA” y “EA prodrémica”) hasta la demencia grave;

la incorporacion de biomarcadores debe revisarse, pero hasta entonces debe
considerarse un apoyo a los diagnosticos clinicos, especialmente cuando la
presentacion es atipica; la presentaciones amnésicas son el fenotipo clinico "tipico"
de la EA, pero el diagnéstico también puede hacerse con presentaciones no amnésicas

(especialmente con soporte de biomarcadores). (p. 211).

Pese a todo lo anterior, el diagndstico de DCL sigue siendo un reto para el clinico,
dado que los perfiles cognoscitivos son heterogéneos y que los cambios cognoscitivos pueden

darse en otras condiciones como la depresion (Henry & Crawford, 2005; Beheydt et al.,
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2014), el abuso de drogas (van Holst & Schilt, 2011) y la enfermedad de Parkinson (Koster,
Higginson, MacDougall, Wheelock & Sigvardt, 2015).

Pose y Manes (2010) sefialan que la informacién de la anamnesis, la opinion de los
familiares del paciente, los datos de la evaluacion neuropsicoldgica y las neuroimagenes son
atiles en el diagnostico de DCL y que es decision del clinico si considera que el paciente
tiene un funcionamiento normal o deficitario. McKhann et al. (2011) recomiendan que se
incluya también una valoracion de la esfera afectivo-emocional y una estimacion de la
capacidad funcional del paciente en las actividades diarias.

Respecto al perfil cognoscitivo, en el DCL-amn se presenta una alteracion de la
memoria explicita, dada por una dificultad para consolidar nuevas huellas de memoria;
adicionalmente, se puede observar una mayor sensibilidad a la interferencia y presencia
aumentada de intrusiones (Roselli & Ardila, 2012). No obstante, la afectacion de memoria
puede no ser exclusiva y existir alteracion en otros dominios cognoscitivos, como funcién
ejecutiva, atencion, lenguaje y habilidades visuoespaciales (Albert et al., 2011).

Una prueba ampliamente utilizada en la clinica y la investigacion para evaluar los
cambios de memoria asociados a la edad es el Buschke Selective Reminding Test - SRT
(Buschke, 1984; Grober, Merling, Heimlich & Lipton, 1997), en la cual la informacion (una
lista de palabras) es codificada durante el aprendizaje e incluye técnicas de evocacion libre y
con clave; es particularmente sensible a los estadios sintomaticos de la EA (Petersen, Smith,
Ivnik, Kokmen & Tangalos, 1994; Tuokko, Vernon-Wilkinson, Weir & Beattie, 1991) y es
de gran utilidad en el diagnéstico de demencia (Grober & Buschke, 1987; Petersen et al.,
1994; Lemos, Duro, Simbes & Santana, 2014), en la prediccion de progresién de DCL a

demencia (Lemos et al., 2017) y en el diagnoéstico diferencial entre demencia y depresion
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(Hart, Kwentus, Hamer & Taylor, 1987; LaRue, D’Elia, Clark, Spar & Jarvik, 1986, citados
por Moreno, T., 2012). Otra prueba muy utilizada en la evaluacion de la memoria es el Test
de Copia y Evocacién de la Figura Compleja de Rey - ROCF, que aporta informacion sobre
organizacion perceptiva, habilidad constructiva, funcionamiento ejecutivo y memoria visual
(Rey, 1959; Belden et al., 2015; Sneyder et al., 2011).

Acerca del perfil afectivo-emocional, es frecuente la asociacion entre sintomas
depresivos y DCL (Apostolova & Cummings, 2008; Mirza et al., 2017), siendo que la
presencia concomitante de depresion y DCL es considerada un factor de riesgo de progresion
a demencia (Van der Mussele et al., 2014). Aunque en el ambito clinico existe un nimero
amplio de escalas de valoracion del afecto, dentro de las més utilizadas en el DCL estan la
Escala Geriatrica de Depresion de Yesavage (Yesavage et al., 1983) y la Escala de Ansiedad
y Depresion de Golberg (Goldberg, Bridges & Duncan-Jones, 1988).

En relacién con la actividad funcional, en el DCL se debe comprobar una
independencia o minima afectacion en las actividades instrumentales o complejas de la vida
diaria, para diferenciar de la alteracion funcional significativa que presentan los pacientes
con demencia incipiente. Segun Albert et al. (2011), las personas con DCL comUnmente
tienen leves dificultades en tareas complejas que antes solian hacer, como pagar las cuentas,
preparar una comida o hacer compras, y pueden tomar mas tiempo, ser menos eficientes y
cometer mas errores al realizar tales actividades; sin embargo, mantienen su independencia
funcional en la vida cotidiana, con un minimo de ayudas o asistencia. Algunas de las escalas
utilizadas para evaluar la actividad funcional en pacientes con DCL son la Escala de
Actividades de la Vida Diaria (Neurocog, 2015), el ADFACS (Manero et al., 2014) y la

Escala de Lawton modificada (Cano, Matallana, Reyes & Montafiés, 2010).
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Por otro lado, las evaluaciones neuropsicolégicas longitudinales son Utiles para
determinar la evolucion de pacientes con DCL y predecir el desarrollo de una demencia. Sin
embargo, un fendmeno considerado tradicionalmente fuente de error en las evaluaciones
seriadas es el llamado “efecto de la practica”, definido como la mejoria del rendimiento en
las pruebas cognoscitivas debida a la exposicion repetida a los mismos materiales de la
prueba (Zehnder, Blasi, Berres, Spiegel & Monsch, 2007; McCaffrey, Duff & Westervelt,
2000).

Se ha encontrado que las tareas de memoria son las mas afectadas por este efecto de
la practica, ya que el aprendizaje logrado en las evaluaciones preliminares tiende a ser
transferido a los siguientes, incluso cuando el tiempo entre estas es considerablemente largo
(Hawkins, Dean & Pearlson, 2004). Al respecto, se plantea que la exposicion repetida de los
mismos estimulos en los test de memoria hace que los pacientes generen mejores estrategias
de recuperacion y recuerden mas facilmente la informacion de la prueba anterior,
conllevando a un incremento de los puntajes, lo que podria ser evitado mediante el uso de
formas alternativas de la prueba (Lemay et al., 2004; Moreno; 2012).

Este efecto de la practica, que ha sido ampliamente documentado en adultos
cognoscitivamente sanos (Beglinger et al., 2005; Moreno, 2012) y que es casi nulo en
pacientes con demencia establecida (Helkala et al., 2002, citado por Duff et al., 2008), ha
sido poco estudiado en pacientes con DCL y la evidencia existente sobre este tema es
controvertida. Por ejemplo, Darby, Maruff, Collie y McStephen (2002), Cooper et al. (2004)
y Galvin et al. (2005), reportan ausencia de dicho efecto en pacientes con DCL, tanto en
periodos cortos de tiempo (p. ej. un dia, una semana), como en periodos largos (1 - 3 afios).

Otros autores (Yan & Dick, 2006 y Duff et al., 2007, citados por Duff et al., 2008), en cambio,
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refieren haber encontrado efecto de la practica en pacientes con DCL amnésico (DCL-amn)
en pruebas cognoscitivas y motoras en breves periodos de retest.

Para hacer mas compleja la cuestion, en un metanalisis reciente de tales mejoras
asociadas al efecto de la practica, Calamia, Markon y Tranel (2012) observan que éste tiende
a ser mas evidente en ciertos tipos de pruebas (p. ej. de memoria y de velocidad de
procesamiento), que en otras (p. ej. tareas visuo-espaciales y de conocimiento verbal) y que
la intensidad y direccion de dicho efecto podria estar influida por la edad, el intervalo de
repeticion y el uso de formas alternativas de test. En lo que la mayoria de estudios concuerdan
es que dicho efecto es significativamente menor en pacientes con DCL que en pacientes
cognoscitivamente sanos (Duff, Chelune & Dennet, 2012).

Tales hallazgos han llevado a reconsiderar la idea de “fuente de error” del efecto de
la practica a corto plazo y a sugerir que dicho fenébmeno psicométrico puede, en cambio,
aportar informacién muy valiosa en el diagnostico, el prondstico y la respuesta al tratamiento
de pacientes con DCL, plantedndose que los individuos con unos efectos de la préactica
inferiores a lo esperado tienen méas probabilidades de ser diagnosticados con deterioro
cognoscitivo y de empeorar con el tiempo y menos probabilidades de responder a una
intervencion cognoscitiva (Duff, Horn, Foster & Hoffman, 2015).

Investigaciones recientes han comparado el efecto de la practica con los
biomarcadores de la EA. Machulda et al. (2014), por ejemplo, muestran que el estatus APOE-
4 esta relacionado con la disminucion de los efectos de la practica durante 15 meses en una
gran cohorte de individuos cognoscitivamente normales. Duff, Foster y Hoffman (2014)
encuentran que un pobre efecto de la practica a lo largo de una semana en una prueba de

memoria visual esta asociado con una mayor acumulacion de amiloide cerebral. Por su parte,
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Boles, Magnotta, Moser, Duff y Schultz (2006) observan que los individuos con DCL que
no se benefician de la préctica luego de 2 semanas, exhiben en la tomografia por emision de
positrones (TEP) con O¥-agua una disminucion del flujo sanguineo cerebral global ante
tareas cognoscitivamente exigentes. Por ultimo, Duff et al. (2015) examinan el efecto de la
practica a corto plazo en la evaluacion cognoscitiva repetida a lo largo de una semana y el
hipometabolismo cerebral en la TEP con fluoro-2-desoxiglucosa (TEP-FDG) en una muestra
de 25 adultos mayores (15 cognoscitivamente sanos y 10 con DCL), encontrando una
correlacion entre hipometabolismo cerebral y escaso efecto de la practica en tareas de
memoria y de funciones ejecutivas, siendo esta relacion minima en los sujetos sanos.

Para terminar, diversos estudios indican que alrededor de 15% de los sujetos con DCL
evolucionan cada afio hacia demencia (Petersen et al., 2009) y que los cambios
anatomopatoldgicos de la EA inician muchos afios antes de sus primeras manifestaciones
clinicas (Acosta et al., 2011; Sperling et al., 2011). No obstante, el tema de conversion de
DCL a demencia es aun controvertido, pues mientras que para algunos autores el DCL es
simplemente el inicio de un deterioro mental que inexorablemente termina en demencia
(Morris et al., 2001; Smith & Rush, 2006; Petersen et al., 2009; Albert et al., 2011), para
otros no todos los casos de DCL tendrian esta evolucion, siendo que algunos permanecen
estables en el tiempo e incluso un alto porcentaje retorna a un estado de normalidad
cognoscitiva luego de haber sido diagnosticados (Pandya, Clem, Silva & Woon, 2016;
Larrieu et al., 2002).

Considerando el hecho que los hallazgos de las investigaciones acerca de la
conversion de DCL a demencia son aun contradictorios y teniendo como base las

conceptualizaciones actuales sobre la clinica y la fisiopatologia de la EA, se realiza el
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presente estudio que pretende aportar informacién sobre la forma como se comporta la
memoria explicita en el estadio sintomatico prodromico de la EA, al comparar el rendimiento
de pacientes con diagnostico de DCL-amn en un retest realizado en un lapso de tiempo
relativamente corto.

Hipotesis de investigacion

Dado que el sintoma clinico que caracteriza al DCL-amn es la alteracion de la
capacidad para consolidar nueva informacion, se plantea que estos pacientes no se veran
beneficiados del efecto de la practica y por tanto no existiran diferencias significativas en su
desempefio en tareas de memoria explicita verbal y no-verbal al realizar un retest a los cuatro

meses de la evaluacion diagnostica inicial.

Objetivo general

Comparar el desempefio en las pruebas de memoria explicita verbal y visual de un
grupo de pacientes con DCL-amn en un retest realizado a los cuatro meses del diagnostico.
Objetivos especificos

Analizar la memoria explicita verbal en pacientes con DCL-amn, en los aspectos de
recuerdo libre total, recuerdo total, recuerdo diferido libre, recuerdo diferido total,
reconocimiento e intrusiones, en un primer momento y en un retest a los cuatro meses.

Analizar la memoria explicita no-verbal en pacientes con DCL-amn, en el aspecto de
recuerdo diferido, en un primer momento y en un retest a los cuatro meses.

Establecer semejanzas y diferencias en la ejecucion en memoria explicita verbal y no-

verbal entre los dos momentos de evaluacion.
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Definicion de variables

En la Tabla 2 se presenta la definicion de las variables del presente estudio.

Tabla 2
Definicion de variables
Nombre Definicion Instrumento de . Escala de
de la conceptual de la . - Detalles de la variable :
: . medida utilizado medida
variable variable

Memoria Hace referencia a Selective Reminded Recuerdo libre total: Es el nimero Razo6n
explicita una basqueda Test - SRT (Buschke, de elementos evocados en forma

verbal activa, intencional 1984). espontanea a lo largo de 3 ensayos
y consciente de los de fijacién. El nlmero maximo de
contenidos de la elementos es 48.
memoria basados
en estimulos Recuerdo  total:  Total de Razén
verbales elementos evocados con ayuda de
(Baddeley, 1999). claves semanticas a lo largo de 3

ensayos. El nidmero maximo de
elementos es 48.

Recuerdo diferido libre: Es el
namero de palabras que el sujeto
evoca en forma libre al cabo de 20
minutos. El nlimero maximo es 16.

Razon

Recuerdo diferido total: Es el
namero de palabras que el sujeto
evoca con la ayuda de claves al
cabo de 20 minutos. ElI nimero
maximo es 16.

Razén

Reconocimiento: Es el nimero de
palabras que finalmente el sujeto
logra reconocer correctamente al
ser  presentadas dentro  de
distractores.

Razén

Para el andlisis del reconocimiento
se considerd el nimero de aciertos
(méximo 16), omisiones (palabras
incluidas en la lista, pero no
reconocidas) y de falsos positivos
(distractores reconocidos como
pertenecientes a la lista original).

Adicionalmente, para el analisis
cualitativo del desempefio en el
SRT se tuvieron en cuenta las
intrusiones generadas por el
paciente en cada uno de los
ensayos de evocacion libre y con
clave.
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Memoria Implica una Figura Compleja de Recuerdo diferido: Se refiere al Razén
explicita blsqueda activay  Rey - ROCF (Rey- namero de elementos de la figura
no-verbal  consciente de Osterrieth, 1959). que el sujeto logra evocar al cabo
material visual de 20 minutos de haberla copiado.
previamente El puntaje maximo es de 36.
codificado
(Baddeley, 1999). En el analisis cualitativo se

tuvieron en cuenta la
planificacion y organizacion, los
errores por omision, adicion,
sustitucion, desplazamiento de
lugar, rotacién y reduplicacién de
elementos.

Meétodo

Tipo de Estudio

En este estudio se evalla la memoria explicita verbal y no-verbal de un grupo de 13
pacientes con DCL-amn, comparando su desempefio al momento del diagndstico con el de
una evaluacion realizada cuatro meses después. Se trata de una evaluacion en 2 momentos a
un mismo grupo de participantes, con el fin de medir los cambios de una variable en funcion
del tiempo. Esta descripcion se circunscribe a la categoria de estudio ex post facto descriptivo
comparativo con plan de investigacién evolutivo de grupo, segin Montero y Ledn (2007).

Participantes

Para el estudio se incluyeron pacientes procedentes de diferentes ciudades del eje
cafetero colombiano, con edad > 65 afios y nivel educativo > 5 afios y que segun la valoracién
por Neuropsicologia en ese momento cumplian con los criterios para el diagndstico clinico
de DCL-amn. Se excluyeron pacientes con antecedentes neuroldgicos, psiquiatricos o
metabdlicos de relevancia, consumo de sustancias psicoactivas, sindrome de apnea hipopnea

obstructiva del suefio, enfermedad cerebrovascular importante (Fazekas > 2) y alteraciones
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conductuales significativas. En un primer momento se conté con 20 participantes
diagnosticados con DCL-amn. Sin embargo, para el retest realizado a los cuatro meses esta
muestra se redujo significativamente, debido a las siguientes contingencias: a) dos de los
pacientes fallecieron, uno por complicaciones asociadas a cancer de prdstata y otro por
infarto agudo miocérdico el dia anterior a la cita programada para la segunda evaluacion; b)
dos se encontraban viajando fuera del pais y no podian regresar al tiempo de haberse
cumplido los cuatro meses para el segundo momento evaluativo; ¢) los 3 restantes
manifestaron no poder asistir a la segunda evaluacion por diversos motivos, como dificultad
para desplazarse desde otras ciudades debido a las condiciones meteorolégicas del momento,
falta de un acompariante, problemas econémicos y falta de interés en participar.

Finalmente los participantes al segundo momento evaluativo del estudio son (N = 13)
pacientes diagnosticados con DCL-amn, s6lo uno de ellos con un patrén de DCL-amn de
Unico dominio y los demas con afectacion de multiples dominios, incluida la memoria. Sus
edades oscilan entre los 65 y 83 afios, con una M = 74.08 y DE = 5.74; de ambos sexos (7
mujeres y 6 hombres). El participante con menor escolaridad es de 5 afios y el de mayor con
16 afos. El promedio de escolaridad es de (M = 9.69, DE = 4.85). Por ultimo, todos los
pacientes reportan preferencia manual diestra.

Instrumentos

Para la evaluacion de la memoria explicita verbal:

Buschke Selective Reminded Test - SRT (Buschke, 1984). Se trata de una prueba de
memoria explicita con codificacion controlada, que permite apreciar la capacidad de registro,
consolidacién y evocacion de la informacion verbal. Es ampliamente utilizada para la

evaluacion de las alteraciones mnésicas en diferentes enfermedades neuroldgicas. Requiere
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el aprendizaje de 16 palabras, que se presentan inicialmente en grupos de cuatro para su
lectura, codificacion mediante claves semdnticas (p. ej. cual es un pez?: “robalo”) y
evocacion inmediata. Luego de una interferencia de 20 segundos, que consiste en realizar
una resta consecutiva de 7 en 7 a partir de 100, se evalla el recuerdo libre de todos los
elementos de la lista de aprendizaje, seguido del recuerdo con claves de los elementos no
evocados espontaneamente. Este procedimiento se repite durante 3 ensayos sucesivos. La
evocacién demorada tiene lugar 20 minutos después, tras tareas de interferencia heterogénea.

Respecto a la validez los puntajes del SRT han mostrado ser buenos indicadores
preclinicos del desarrollo de la demencia. Masur et al., (1990) reportan que los puntajes de
evocacion total y evocacion demorada obtenidos 1 a 2 afios antes del diagnostico son las
mejores medidas para predecir la demencia, con una sensibilidad del 47% y 44%,
respectivamente. Los valores predictivos son de 37% y 40%, respectivamente. Los indices
de confiabilidad en el retest utilizando una forma alternativa de la prueba tienden a ser
variables en magnitud (r = 0,48 a 0,85), tanto para las muestras normales como neurolégicas
(Clodfelter et al., 1987, Hannay y Levin, 1985, Morgan, 1982, Ruff et al., 1989, Westerveld
et al., 1994, citados por Strauss, Sherman & Spreen, 2006), aunque se han informado valores
de 0,92 para pacientes con EA (Masur et al., 1989, citado por Masur et al., 1990).

Para la evaluacién de la memoria explicita no-verbal:

Evocacién diferida de la Figura Compleja de Rey - ROCF (Rey-Osterrieth, 1959).
Consiste en evocar, al cabo de 20 minutos, una figura compleja previamente copiada. La
puntuacion, que va de 0 a 36, depende de la inclusion de los 18 elementos que conforman la
figura y se califican teniendo en cuenta estos criterios: cuando el elemento esta correctamente

construido y bien situado se asignan 2 puntos; si esta correctamente construido y mal situado



MEMORIA EXPLICITA EN DETERIORO COGNOSCITIVO LEVE 23

se asigna 1 punto; si esta deformado y bien situado se asigna 1 punto; si esta deformado y
mal situado se asignan 0,5 puntos; si es irreconocible o esta ausente se asignan 0 puntos.
Existen normas de la validacion en la poblacién colombiana (Arango & Rivera, 2015).

Segun estudios de Berry et al., (1991) y de Fasteneau et al., (1996), la confiabilidad
interna es mayor de 0,60 para la copia y mayor de 0,80 para la evocacion inmediata y
demorada en personas adultas. En el test-retest los indices de confiabilidad son de .76 para
la evocacién inmediata y de .89 para el recuerdo demorado (Meyers y Meyers, 1995).

Respecto a la validez de la prueba, en un estudio con individuos normales, Meyers y
Meyers (1995) encontraron que la mayor correlacion es entre evocacion inmediata y
evocacion demorada (r = 0,88). Las medidas de evocacion demuestran correlaciones mas
bajas pero aun significativas con el reconocimiento total (r = .15), sugiriendo que evallUan
diferentes aspectos de la memoria. El tiempo de copia tiene relaciones minimas con la
exactitud de la copia o la recuperacion. Se observan correlaciones moderadas entre el puntaje
de copia y los de evocacion inmediata (r = .33) y evocacion diferida (r = 38), sugiriendo una
relacion entre la capacidad de copiar la figura y la capacidad de recordarla y dibujarla
posteriormente. Hallazgos similares surgieron en una muestra heterogénea de pacientes con
disfuncion neurolédgica documentada (Meyers & Meyers, 1995).

Procedimiento

Fase 1: Seleccidn de pacientes que fueron diagnosticados con DCL-amn luego de una
primera evaluacion neuropsicologica realizada en uno de los siguientes lugares: (a)
consultorio particular de la Clinica Central del Quindio y (b) consultorio de la Clinica de
Neurologia Neuroimagenes, en Armenia - Quindio. Diligenciamiento del consentimiento

informado (Anexo A).
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Fase 2: Realizacion de la segunda evaluacion neuropsicolégica 4 meses después de
la primera, con el objetivo de comparar el desempefio de los pacientes en las pruebas de
memoria explicita entre estos 2 momentos. Para todos los participantes del estudio, tanto las
instrucciones como la forma de presentacion de las pruebas son las mismas. El tiempo
empleado para cada aplicacion es de una hora aproximadamente. Para la interferencia se
utilizan las siguientes pruebas: (a) Disefio con Cubos, (b) Trail-making Test formas Ay B,
(c) Symbol Digit Modalities Test, las cuales se detallan en el (Anexo B).

Fase 3: Analisis de los datos. Se comparé el desempefio neuropsicologico en las
pruebas de memoria explicita verbal y no-verbal en los 2 momentos evaluativos. Los analisis
de normalidad y homocedasticidad indican que pueden utilizarse pruebas paramétricas. Los
resultados obtenidos se analizan a la luz de las conceptualizaciones actuales sobre el DCL.

Consideraciones éticas

El presente estudio es conducido teniendo en cuenta y poniendo en practica las
consideraciones normativas de la resolucion N° 8430 de 1993 del Ministerio de Salud
“Normas cientificas, técnicas y administrativas para la investigacion en salud”,
especialmente los articulos que hacen referencia al respeto, la dignidad y la proteccion de los
derechos y del bienestar de las personas que son sujetos de estudio, a la necesidad de una
justificacion del estudio basada en otros hechos cientificos, la seguridad de los participantes,
la necesidad de obtener un consentimiento informado del sujeto de investigacion o de su
representante legal, la importancia de que el estudio sea realizado por un profesional con
conocimiento y experiencia y la proteccion de la privacidad del individuo sujeto de
investigacion; segun esta resolucion, la presente investigacion es considerada de riesgo

inferior al minimo. Se acogen, ademas, los estatutos de la ley 1090 del 2006, por medio de
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la cual se reglamenta el ejercicio de la profesion de la Psicologia en Colombia y se adopta su
cddigo deontoldgico y bioético, en especial a lo normado en los articulos 2-6-9 y 51-c. Los
pacientes y sus familiares fueron informados previamente del propdsito de la investigacion
y de sus riesgos y beneficios. Leyeron el consentimiento informado, aceptaron participar
voluntariamente y autorizaron realizar la evaluacién neuropsicolégica. Asi mismo, aceptaron
que la informacion obtenida de dicho examen fuera utilizada con fines académicos y/o
cientificos (presentacion en congresos Yy seminarios, publicaciones en revistas
especializadas), conociendo de antemano que sus datos personales serian confidenciales con
el fin de proteger su identidad. Los hallazgos de la evaluacion se dieron a conocer a los
pacientes de manera individual y a sus respectivos familiares al final del proceso a través de
un informe neuropsicologico escrito; adicionalmente se les dieron recomendaciones verbales
acerca del proceso a seguir para que recibieran un manejo especializado.

Plan de analisis

El andlisis de la informacidn se realizd a través de la estadistica descriptiva con
medidas de tendencia central y de dispersion: media y desviacion estandar para el primer y
segundo momento en el grupo de 13 pacientes.

Previa comprobacion de los supuestos de normalidad (prueba de Shapiro-Wilk) y de
homocedasticidad (prueba de Levene), los cuales indicaron la seleccion de las pruebas
paramétricas a utilizar en los andlisis, se tomd la decision de realizar la prueba de hipétesis
(estadistica inferencial) mediante la prueba t-student para muestras relacionadas, con el
objetivo de comparar los dos momentos evaluativos que se llevaron a cabo en el presente

estudio.
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Los datos fueron procesados en una matriz de datos en Excel y posteriormente se
analizaron a través del paquete estadistico SPSS version 2.0. Por ultimo, se estima como

valor de probabilidad p<0.05.

Resultados

Los puntajes promedio generales y la significancia estadistica de los desempefios
cognoscitivos de los pacientes en las diferentes medidas que componen las variables memoria

explicita verbal y memoria explicita no-verbal se detallan en la Tabla 3.

Tabla 3
Resultados descriptivos (media y desviacion estandar) y diferencias comparadas entre el

primer y segundo momento de evaluacion

Momento de evaluacion Pre-Postest  Valor
Variable Primero (M; DE) Segundo (M; DE) DM p
Memoria explicita verbal
Recuerdo libre total 11,77; 5,15 12,62; 6,63 -0,85 0,480
Recuerdo total 26,15; 9,79 26,85; 9,75 -0,69 0,627
Recuerdo diferido libre 3,23; 3,32 3,54; 4,12 -0,31 0,768
Recuerdo diferido total 8,92; 4,48 9,38; 3,02 -0,46 0,650
Reconocimiento 13,00; 3,03 12,38; 2,93 0,61 0,367
Falsos positivos 1,46; 2,18 1,38; 1,39 0,08 0,915
Intrusiones 11,62; 9,87 12,08; 6,87 -0,46 0,889
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Memoria explicita
no-verbal

Recuerdo diferido ROCF 8,15; 7,69 8,69, 7,34 -0,54 0,661

Nota: M = Media, DE = Desviacion estandar, DM = Diferencia de medias, ROCF = Figura Compleja
de Rey-Osterrieth.

Los resultados evidencian unos promedios ligeramente mas altos en cada uno de los
aspectos de la variable memoria explicita verbal para la segunda evaluacion, a excepcién de
las medidas de reconocimiento (M = 13,00) y falsos positivos (M = 1,46) que presentan
promedios superiores en el primer momento evaluativo. De igual forma, evidencian unos
promedios ligeramente mas altos de la variable memoria explicita no-verbal — recuerdo
diferido en la segunda evaluacion. No obstante, el analisis realizado con la prueba t-student
para muestras relacionadas demuestra que no existen diferencias estadisticamente
significativas (p>0.05) entre los 2 momentos evaluativos para las ejecuciones de este grupo
de pacientes en las pruebas de memoria explicita verbal y no-verbal. Asi, los resultados
obtenidos con este grupo de pacientes apoyan la existencia de un déficit persistente de
memoria explicita, que explicaria por queé los pacientes con DCL-amn no se benefician del
sobreaprendizaje de las evaluaciones realizadas en un lapso de tiempo corto (efecto de la
practica).

De otra parte, al comparar la ejecucion de los pacientes en los test de memoria
explicita en los dos momentos de evaluacion se hallaron algunas diferencias que vale la pena
mencionar. En la Figura 1 se ilustra el desempefio de los 13 pacientes en la primera y en la

segunda evaluacion en lo que respecta al recuerdo libre total de la prueba SRT; como se
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puede observar, en la segunda evaluacion seis de los sujetos obtienen una peor ejecucion,

mientras que tres no ganaron mas de tres puntos y tres ganaron mas de cuatro puntos.
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Figura 1. Memoria explicita verbal - recuerdo libre total
Respecto al desempefio en recuerdo total de la prueba SRT en el test - retest, la Figura
2 muestra que en la segunda evaluacion cuatro sujetos obtienen puntuaciones mas bajas, tres

no ganan mas de tres puntos y cuatro ganan mas de cuatro puntos.
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Figura 2. Memoria explicita verbal - recuerdo total
En la Figura 3 se muestra el desempefio de los pacientes en los 2 momentos

evaluativos respecto al recuerdo diferido libre de la prueba SRT; se observa que en la segunda
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evaluacion tres sujetos presentan una peor ejecucion, cuatro muestran puntajes nulos en las
dos evaluaciones, tres no ganan mas de tres puntos y dos ganan mas de cuatro puntos, siendo

mas amplia esta diferencia en el participante No. 11.
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Figura 3. Memoria explicita verbal - recuerdo diferido libre

La Figura 4 ilustra el desempefio de los pacientes en la primera y segunda evaluacion
en el aspecto de recuerdo diferido total de la prueba SRT; se observa que en la segunda
evaluacion tres de los 13 sujetos obtienen una peor ejecucion, dos no muestran cambio en el

puntaje, seis no ganan mas de tres puntos y dos ganan mas de cuatro puntos.
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Figura 4. Memoria explicita verbal - recuerdo diferido total
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El desemperio de los pacientes en la variable reconocimiento - aciertos de la prueba
SRT se presenta en la Figura 5; se observa que siete sujetos reconocen menos elementos en

la segunda evaluacion, mientras que cuatro mejoran su desempefio (mas aciertos).
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Figura 5. Memoria explicita verbal - aciertos en reconocimiento

En cuanto a los falsos positivos en el reconocimiento en la prueba SRT, la Figura 6
muestra que cuatro pacientes producen mas cantidad en la segunda evaluacion, en tanto que

uno reduce notoriamente el nimero en comparacion con la primera evaluacion.
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Figura 6. Memoria explicita verbal - falsos positivos en reconocimiento
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Respecto a las intrusiones producidas en la prueba SRT, la Figura 7 muestra que siete
pacientes producen mas de estos errores en la segunda evaluacién, mientras que 4 disminuyen

la cantidad de intrusiones respecto a la primera evaluacion.
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Figura 7. Memoria explicita verbal - intrusiones
Finalmente, en la Figura 8 se compara el desempefio de los pacientes en la evocacion
diferida de la Figura Compleja de Rey en los 2 momentos de evaluacion. Se observa que 6
pacientes presentan una peor ejecucion en la segunda evaluacion, 4 no ganan mas de 3 puntos

y 2 aumentan el puntaje en mas de 4 puntos.
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Figura 8. Memoria explicita no-verbal - evocacion diferida
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Discusién

El objetivo fundamental de este estudio fue establecer si existian diferencias en el
desempefio de un grupo de pacientes con DCL-amn en las pruebas de memoria explicita
verbal y no-verbal al comparar dos momentos evaluativos: el primero al realizar el
diagnostico clinico y el segundo en un retest realizado a los cuatro meses.

Los resultados demuestran que a pesar de observarse en la segunda evaluacion
promedios levemente mas altos en la mayoria de los aspectos que componen las pruebas de
memoria explicita verbal (recuerdo libre, recuerdo total, recuerdo diferido libre, recuerdo
diferido total e intrusiones) y no-verbal (recuerdo diferido) en este grupo de pacientes no
existen diferencias estadisticamente significativas en el desempefio entre los 2 momentos de
evaluacion. Este hallazgo es consistente con lo reportado por Darby, Maruff, Collie y
McStephen (2002), Cooper et al., (2004) y Galvin et al., (2005), quienes encuentran que los
pacientes con DCL no presentan un efecto de la practica al ser reevaluados con los mismos
instrumentos en periodos de tiempo cortos (dias, semanas) o largos (1 - 3 afios). Esta ausencia
del efecto de la practica tiene una explicacion en la conceptualizacion actual del DCL-amn
como una etapa sintomatica prodromica de una EA, que hace parte de un continuum
fisiopatoldgico de base (Dubois eta al, 2010; McKhann et al, 2011) en el que ya se observan
alteraciones cognoscitivas (particularmente un déficit cronico de memoria), amiloidosis
cerebral y cambios por neurodegeneracion que afectan particularmente las estructuras
temporales mediales (hipocampo, cortex entorrinal y giro parahipocdmpico) encargadas de

la consolidacion de nueva informacidn (Nesteruk et al., 2015).
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De otra parte, llama la atencion en la prueba de memoria explicita verbal (SRT) que,
a pesar que no se evidencian diferencias significativas, en el retest los aciertos y falsos
positivos en el reconocimiento son ligeramente mas bajos que en la primera evaluacion.
Sobre este hallazgo es importante sefialar que, al igual que las intrusiones (producciones
equivocadas de palabras no incluidas en la lista presentada), los falsos positivos en el
reconocimiento son fenémenos patoldgicos de la memoria caracteristicos en el DCL y en las
etapas tempranas de la EA, que pueden reflejar un proceso de almacenamiento incompleto
de la informacion (Roselli y Ardila, 2012). Al respecto, Dallabarba & Lacorte (2013)
consideran que la severidad del déficit de memoria episodica varia en funcion del grado de
afectacion del hipocampo, siendo que el dafio incompleto de esta estructura (como ocurre en
el DCL-amn y en la EA leve y moderada) conlleva una pérdida parcial de la capacidad para
hacer nuevos aprendizajes y favorece la tendencia a la confabulacion, en tanto que el dafio
completo y bilateral resulta en una severa amnesia anterograda sin confabulacion.

Siguiendo la idea anterior, la disminucién de aciertos, asi como la produccion de un
numero menor de falsos positivos en el reconocimiento durante la segunda evaluacion de los
pacientes de este estudio podria indicar un mayor grado de compromiso funcional del
hipocampo para este segundo momento, producto de la inexorable evolucién del proceso
fisiopatoldgico y neurodegenerativo que subyace al DCL-amn y que progresivamente lo va
aislando de otras estructuras cerebrales con las que establece amplia conectividad neuronal,
como son las areas de asociacién témporoparietales, el giro cingulado, el diencéfalo, el
prosencéfalo basal y las regiones orbito-frontales (Dossani et al, 2015; Dallabarba & Lacorte,
2013). Otro hallazgo relevante desde el punto de vista clinico es la ausencia de diferencias

estadisticamente significativas (p>0.05) en el desempefio de ambas pruebas de memoria en
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los 2 momentos evaluativos, lo que sefiala una alteracion homogénea en el aprendizaje de
ambos tipos de informacion (verbal y no-verbal) y sugiere una posible afectacion de las
estructuras temporales mediales en forma bilateral.

Por otro lado, pese a que en la segunda evaluacion se observa una mejor planeacion
de la copia de la Figura Compleja de Rey-Osterrieth (ROCF), lo que podria atribuirse a un
efecto de la practica en el aprendizaje motor implicito (memoria procedimental), el hecho
que en la evocacién no exista una mejoria significativa del desempefio pone de manifiesto la
disociacion existente entre estos 2 tipos de memoria (implicita y explicita) y la forma
diferencial como estas pueden verse afectadas por patologias neurodegenerativas corticales
(Alberca, Lopez-Souza et al, 2011).

Aunque no es el objetivo central de este estudio examinar el desempefio individual
de los pacientes con DCL-amn, cabe destacar la observacion en la segunda evaluacion
realizada de un aumento relativamente consistente de las puntuaciones directas obtenidas en
la evocacion libre en las pruebas de memoria utilizadas (SRT y ROCF) en 3 de los 13
pacientes, hallazgo que estd contemplado dentro de las posibilidades evolutivas de los
pacientes con DCL segun Pandya, Clem, Silva & Woon (2016) y Larrieu et al (2002), quienes
sefialan que algunos permanecen estables en el tiempo y que incluso un porcentaje retorna a
la normalidad cognoscitiva tras el diagndstico.

Al revisar su historial médico se encuentra que dos de ellos (pacientes No. 12 y 13)
recibieron tratamiento farmacolégico (parches de Rivastigmina) tras el diagndéstico clinico y
el otro (paciente No. 11) manifest6 en la primera evaluacién algunos sintomas depresivos
leves (Yesavage: 6/15, sin tener diagndstico clinico de depresion) que en la segunda

evaluacion ya no estaban presentes (Yesavage: 5/15). Es posible que dicha variacion en el
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desemperio esté relacionada con estas variables extrafias, teniendo en cuenta por un lado la
efectividad reportada por algunos autores acerca del uso de inhibidores de la colinesterasa en
el tratamiento del deterioro cognoscitivo (Hernandez & Brawman, 2017; Hugo & Ganguli,
2014) y por otro el hecho que las alteraciones del estado de animo inciden significativamente
sobre el desempefio cognoscitivo de las personas, interfiriendo particularmente con el
proceso mnésico de recuperacion-evocacion, las funciones atencionales complejas y la
velocidad de procesamiento de la informacion (Alberca, LOpez-Souza et al, 2011).

Por ultimo, sélo uno de los participantes del estudio (paciente No. 7) cumple con los
criterios de DCL-amn de Unico dominio y es precisamente quien de manera consistente en la
segunda evaluacion obtiene las puntuaciones mas bajas en todas las variables de las pruebas
de memoria explicita, lo que podria sugerir un deterioro mnésico de progresion rapida y
posible evolucion en corto tiempo hacia la fase demencial de una enfermedad de Alzheimer.
En consideracidn con esta posibilidad, varios estudios (Serrano et al, 2013; Espinosa et al,
2012; Petersen, 2011) han demostrado que el DCL-amn de Gnico dominio sumado a una
mayor edad incrementa significativamente la posibilidad de desarrollar demencia por
enfermedad de Alzheimer mas tempranamente (entre 6 y 12 meses tras el diagnostico). Tal
diferencia en la semiologia y evolucién de las 2 formas de DCL-amn (de Gnico dominio y de
multiples dominios) tendria ademéas implicaciones importantes a la hora de disefar
programas de intervencion neurocognitiva, siendo posible que los pacientes con DCL-amn
de Unico dominio (considerado fenotipico de una probable EA) que muestren un pobre efecto
de la préctica tengan menor respuesta ante este tipo de tratamientos, como lo plantean Duff

et al. (2015).
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Alcances y limitaciones del estudio

En conclusion, a pesar de las limitaciones metodoldgicas por tratarse de una muestra
pequeiia (N = 13), se considera que los hallazgos del presente estudio pueden aportar
elementos importantes a la comprensién de la semiologia del DCL-amn al poner en evidencia
que, ante la exposicién repetida a los mismos materiales de las pruebas y en periodos cortos
de tiempo de retest, los pacientes no generan un efecto de la practica.

Aungue evidentemente los resultados no son generalizables y por el momento sélo
representan validez para la muestra analizada, se cree que una metodologia de evaluaciones
sucesivas en tiempos inferiores a 6 meses podria ser util para hacer predicciones tempranas
acerca del curso del evolutivo del trastorno y verificar la efectividad de los tratamientos
farmacologicos sobre el funcionamiento cognoscitivo de los pacientes afectados.

Un factor que pudiera generar dudas acerca de los resultados y conclusiones del
estudio es no tener la certeza de si los pacientes se encontraban en la fase inicial de una
demencia y si la ausencia de un efecto de la practica fuese debida a esta condicion. Al
respecto es importante aclarar que, si bien es posible que los pacientes ya presentaran el curso
inexorablemente progresivo e irreversible del deterioro cognoscitivo que caracteriza a una
demencia degenerativa primaria, el diagnostico clinico diferencial entre DCL y demencia se
hizo con la rigurosidad exigida por los criterios establecidos por Petersen et al. (2001) y los
actuales del grupo NIA-AA (Morris et al., 2014) y todos los pacientes incluidos en este
estudio cumplian con dichos criterios, tanto al momento del diagnéstico como en la segunda

evaluacién realizada.
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Una variable extrafia que no se tuvo en cuenta a la hora de establecer los criterios de
inclusion y de exclusion y por tanto no se controld, fue el hecho de si los pacientes estaban
recibiendo algin tratamiento farmacoldgico. Se decidio incluir en el estudio dos pacientes
quienes luego del diagnostico habian iniciado tratamiento, so pena de una mayor reduccién
de la muestra de por si ya diezmada y también con el propésito de observar el posible efecto
de dicho tratamiento sobre la ejecucion en las pruebas de memoria explicita, con los
resultados previamente descritos y analizados.

Se sugiere para posibles nuevas investigaciones en DCL con objetivos similares al
del presente estudio que la muestra sea mas grande, se controlen las variables extrafias no
tenidas en cuenta en este caso y se utilice un disefio que incluya un grupo de control con
personas normales, con el fin de establecer con mayor certeza si la ausencia de diferencias
estadisticamente significativas entre las evaluaciones se debe justamente a la amnesia
anterograda que caracteriza al DCL-amn y no a otras variables externas. Incluso, se podria
pensar en un estudio longitudinal con retest realizados en tiempos diferentes (p. ej. a 2 meses,
4 meses, 6 meses y 8 meses), para determinar la consistencia de los resultados y verificar si
el efecto de la practica es independiente de la periodicidad de las evaluaciones. Un estudio
similar podria ser conducido incluyendo, ademéas de la memoria explicita, medidas de
memoria implicita con el objetivo de comparar el efecto de la practica entre estos 2 tipos de
memoria en los pacientes con DCL-amn.

Finalmente, cabe mencionar que la presente investigacion es solo la primera fase de
un estudio longitudinal planeado a 2 afios y que eventualmente el tiempo determinara si este

grupo de pacientes evoluciona o no hacia una demencia.
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Anexo A

Formato de Consentimiento Informado

CONSENTIMIENTO INFORMADO

Fecha:

Estimado(a) paciente

Lo invitamos a participar en una evaluacién neuropsicolégica de control, cuyo objetivo es conocer el estado actual de
sus funciones cognoscitivas y establecer objetivamente la evolucién de las dificultades halladas en el primer examen
que le fue realizado hace 4 meses. Los datos obtenidos de las 2 evaluaciones haran parte del estudio MEMORIA
EXPLICITA EN EL DETERIORO COGNOSCITIVO LEVE: UN ESTUDIO DE SEGUIMIENTO realizado en el marco de un trabajo
de grado para c;i)tar por el Titulo de Maestria en Neuropsicologia Clinica, en la Universidad de San Buenaventura de
Bogota. Para tal fin se aplicara el mismo protocolo de pruebas utilizado en la primera evaluacién. El proceso evaluativo
tendra una duracién aproximada de 2 horas y los resultados se le entregarén mediante un informe escrito a Ud. o a su
familiar. Sus datos personales y la informacién de historia clinica, antecedentes y resultados seran estrictamente
confidenciales. Por ello, solicito su autorizacién para realizar dicho examen.

Autorizacién

Yo, identificado(a) con cédula de ciudadania niimero de

, manifiesto a ustedes mi aceptacién para participar en el estudio de seguimiento para paciente
con Deterioro Cognoscitivo Leve amnésico dirigido por el Dr. Raul Garcia Acosta. De igual manera, autorizo que la
informacion obtenida pueda ser utilizada con fines académicos y/o cientificos, entendiendo que dicha informacién

concerniente a la evaluacién es totalmente confidencial y que mi identidad personal sera protegida. En forma expresa
manifiesto que he leido y comprendido integramente este documento y en consecuencia acepto su contenido y las
consecuencias que de él se deriven.

CC.#
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Anexo B

Pruebas de Interferencia

Disefio con Cubos: Subprueba de la Escala de Inteligencia de Weschler para Adultos
(WAIS-1V). Mide entre otros aspectos la percepcion visual, la capacidad de establecer
relaciones espaciales y la coordinacién visomotriz. El sujeto debe reproducir en un tiempo
limite, con los cubos de colores rojo y blanco, diferentes modelos presentado por el
examinador. En este estudio se aplican solamente los reactivos nimeros 5, 6, 7, 8 y 9. La
validez convergente y discriminante de la prueba ha sido demostrada mediante andlisis de
patrones de correlacion, en un estudio clasico de Campbell y Fiske (1959). En la WAIS-1V se
establece que las correlaciones entre las diferentes pruebas de la escala, para todos los grupos
de edad, oscilan entre 0,12 y 0,64 (Weschler, 2014). En la muestra normativa mexicana se
reportan coeficientes de confiabilidad entre .89 y .87 para individuos de 65 a 80 afios de edad.
El coeficiente de estabilidad test-retest se estima en .28, para los diferentes grupos de edad
(Weschler, 2014).

Trail-making Test - TMT, formas A y B (Reitan, 1993): La forma A (TMT-A) evalla
la velocidad de busqueda y seguimiento visual y la atencidn sostenida visual; consiste en
dibujar una linea continua conectando los nimeros en orden ascendente del 1 al 25. La forma
B (TMT-B) evalla la atencidn dividida y la flexibilidad mental. Se le pide al sujeto dibujar
una linea continua, conectando de manera intercalada letras en orden alfabético, desde la A
hasta la L, y los nimeros en orden ascendente, del 1 al 13. Se da la instruccion para cada
forma y se realiza un ejemplo en una hoja de ensayo. Cada vez que se presente un error se

repite la instruccion, con el fin de prevenir un desarrollo inadecuado de la prueba. Se
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cronometra el tiempo de ejecucion en cada una de las formas. No hay limite de tiempo para
el desarrollo de la prueba. Ambas pruebas tiene normas de un estudio de validacion en la
poblacion colombiana realizado por Arango & Rivera (2015). La validez de constructo de la
prueba se ha demostrado por medio de analisis factoriales (Allen, Thaler, Barchard, Vertinski
& Mayfield, 2012, citados por Arango & Rivera, 2015). La fiabilidad de la prueba ha sido
verificada mediante el test-retest, obteniéndose coeficientes de correlacion 6ptimos (> 0,70)
para cada una de las tareas y mediante coeficientes de correlacion inter-evaluadores, que se
estimanenr=0.99 parael TMT-Ayenr=0,93 parael TMT-B (Cangoz et al., 2009; Levine
et al, 2004, citados por Arango & Rivera, 2015).

Symbol Digit Modalities Test - SDMT (Smith, 1973): Evaltua la capacidad de
busqueda visual, la atencion visual dividida y la velocidad perceptiva. Consta de 9 simbolos
geométricos, cada uno relacionado con un nudmero especifico del 1 al 9. El sujeto debera
completar asociando tantos items como pueda con su digito correspondiente, en un tiempo
méaximo de noventa segundos. Esta prueba tiene normas de un estudio de validacion en la
poblacion colombiana (Arango & Rivera, 2015). La fiabilidad del SDMT ha sido demostrada
en adultos mayores (d de Cohen 0,263 a 0,351; Wolinsky, Vander Weg, Howren, Jones &
Dotson, 2013, citados por Arango & Rivera, 2015). En cuanto a la validez, se ha encontrado
correlacion de las puntuaciones con pruebas como Claves del WISC-R y el Stroop (Levine,
Miller, Becker, Selnes & Cohen, 2004, y Berrigan et al., 2014; citados por Arango & Rivera,

2015).



